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Sesión del 26 de Abril de 1918 


Fué presidida por D. Santiago Ramón y Cajal, que dió cuenta 
a la Sociedad del fallecimiento del Dr. Nicolás Achúcarro, y pro- 
puso que, en señal de duelo, se suspendiese la sesión; lo que se 
acordó unánimemente. 


NICOLÁS ACHÚCARRO 


NICOLÁS ACHÚCARRO 


La Ciencia nacional y la Sociedad española de Biología 
acaban de sufrir pérdida dolorosa e irreparable. Nuestro 
querido y admirado compañero el Dr. Achúcarro, uno de 
los miembros más activos y entusiastas de nuestra Corpo- 
ración, ha pagado tributo a lá muerte en plena juventud y 
cuando todo auguraba larga y gloriosa carrera de conquis- 
tas científicas. 

Como todos los caídos prematuramente, no pudo dar la 
medida de lo que valía; su haber potencial superaba con 
mucho al actual. Es triste pensar que nos ha sido arreba- 
tado antes de llegar al cenit de su producción científica, a 
aquella elevada cúspide para la cual no se pone el sol de la 
gloria, o se pone muy tardíamente. 

Huelga trazar aquí su silueta moral e intelectual. Todos 
guardáis fervorosamente su imagen en lo más íntimo de la 
memoria, como recordáis sin duda los valiosos descubri- 
mientos y fecundas iniciativas del llorado compañero. 

Séame lícito, sin embargo, decir algo de Achúcarro como 
investigador, como hombre y como maestro. 

Alumno brillantísimo de la Escuela de Madrid, no se dur- 
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mió, como tantos otros, sobre sus diplomas académicos. An- 
siaba perfeccionar su formación espiritual y se trasladó al 
extranjero, donde trabajó con celo insuperable en varios 
Laboratorios, singularmente en el del profesor Alzheimer, 
de quien fué discípulo predilecto. Tan alto concepto formó 
de las raras aptitudes del novel investigador, que, cuando 
cierta Comisión americana requirió al maestro de Munich 
para que designara a un histólogo penetrado de todos los 
secretos de la técnica neuropatológica y de las novísimas 
direcciones de la psiquiatría, no vaciló en proponer y reco- 
mendar calurosamente a nuestro llorado compañero. El 
cual, lleno de entusiasmo con la honrosa distinción, se tras- 
ladó a Washington, desarrollando en el Manicomio federal 
de la capital americana labor intensa, reflejada en nume- 
rosas publicaciones aparecidas en revistas inglesas y ale- 
manas. 

La nostalgia de la patria, las instancias de sus amigos y 
los requerimientos de la Junta de Ampliación de Estudios, 
recelosa de perder para siempre uno de sus más brillantes 
pensionados, le trajeron a España, donde fué nombrado 
médico del Hospital Provincial de Madrid. Pronto se vió 
rodeado de un grupo de admiradores entusiastas y halagado 
por selecta y creciente clientela. 

Otro cualquiera se hubiera aprovechado de las circuns- 
tancias, sumergiéndose, a impulsos de la codicia, en el pié- 
lago de los clínicos anónimos. Pero Achúcarro, antes que 
médico, era hombre de ciencia. Y apresurándose a seleccio- 
nar la clientela y a tasar su labor profesional, se entregó 
con admirable tesón a las tareas del Laboratorio. 

Frutos de sus nuevos estudios fueron más de cuarenta 
comunicaciones aparecidas en diversas Revistas nacionales 
y extranjeras, y muy singularmente en el Boletín de esta So- 
ciedad de Biología, a la que favorecía con las primicias de 
sus interesantes hallazgos, y en los Trabajos del Laboratorio 
de Investigaciones biológicas, donde insertó sus más impor- 
tantes monografías. 
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No es ahora ocasión de hacer el balance completo de su 
cuantiosa labor experimental. Esta inexcusable tarea será 
cumplida en uno de los Boletines de la Sociedad biológica. 
Baste por ahora apuntar que numerosas enfermedades ner- 
viosas y mentales, tales como la rabia, el alcoholismo, el co- 
rea, la parálisis general, la demencia precoz y senal, el reblan- 
decimiento general, la tabes, el ghioma y el neuroglioma, le de- 
ben esclarecimientos anatomopatológicos de altísimo valor. 

En estos últimos años, dióse también con fervor al aná- 
lisis del sistema nervioso normal, singularmente en lo refe- 
rente a la arquitectónica de la neuroglía del cerebro y a la 
evolución de las células de la g/za en la serie animal, en cu- 
yos estudios recogió importantes y novísimos datos obje- 
tivos, discutiendo y refutando de pasada no pocas concep- 
ciones teóricas asaz aventuradas. Hechos nuevos muy inte- 
resantes recogió también sobre la estructura de la hipófisis, 
cuyas células nerviosas y neuróglicas fueron por primera 
vez exactamente descriptas. Al llevar a cabo dichas investi- 
gaciones, guiábale una idea directriz justificada después por 
numerosos datos convergentes: que las células de la neu- 
roglía de la substancia gris "(simple armazón de relleno para 
unos, o material meramente aislador y pasivo para otros) 
constituía órgano noble y activo, especie de glándula de se- 
creción interna cuyos fermentos influían decisivamente en el 
buen funcionamiento del cerebro; por donde las alteraciones 
de la neuroglía, hasta entonces poco exploradas, adquirieron 
cardinal importancia, esclareciendo hasta cierto punto no 
pocos trastornos enigmáticos de la mente. 

Legítimo o no (y yo creo que lo es), este pensamiento re- 
sultó excelente hipótesis de trabajo, ya que en las manos de 
su autor y en la de sus discípulos rindió copiosa cosecha de 
hechos nuevos. 

En todas las referidas pesquisas, nuestro llorado compa- 
ñero hizo uso, no sólo de los métodos analíticos conocidos, 
sino de técnica propia y personalísima; porque Achúcarro 
era, ante todo y sobre todo, un técnico primoroso e incan- 
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sable rebuscador de nuevas reacciones reveladoras. En este 
orden de actividad, el más afortunado de sus hallazaos—har- 
to lo sabéis—fué el proceder del tanino y del óxido de plata 
amoniacal, universalmente conocido hoy con el nombre de 
método de Achúcarro. A su empleo oportuno debió sus más 
bellos descubrimientos. 

En toda obra saliente del ingenio humano, hay algo más 
de lo que puso el autor. Es como un germen que crece, se 
diferencia y se multiplica con asombro y a veces a despecho 
del progenitor mismo. Ya en manos de Achúcarro, el pro- 
ceder imaginado por él para la revelación del tejido conec- 
tivo y de la neuroglia de los centros, mostróse propicio en 
otros dominios histológicos, revelando las mitocondrias y el 
centrosoma. Y la potencia invasora de la nueva técnica se ha 
acrecentado aún con las variantes de Ranke en Alemania y, 
muy particularmente, con las numerosas fórmulas de Río- 
Hortega en España. El originario proceder del teñido de la 
trama conectiva está a punto de convertirse en un método 
universal. El centrosoma, las mitocondrias, las epiteliofibrillas, 
las fibras de reticulina y otros muchos factores intra y extra- 
celulares, imprégnanse con rara elegancia. Y es de notar 
que algunas de las disposiciones histológicas, descubiertas 
por los discípulos de Achúcarro, son totalmente inaccesibles 
a las técnicas conocidas. Una vez más se ha corroborado que 
los descubrimientos son mera función de los métodos, y que 
en biología toda reacción nueva es algo así como una ven- 
tana abierta a lo desconocido. 

Notoria es también la elevación y nobleza del carácter de 
Achúcarro. Jovial y complaciente, poseía el raro don de 
captar corazones. Carecía de enemigos, porque era incapaz 
de sentir odios. Sólo de vez en cuando se impacientaba al 
ver la medianía o la nulidad oficialmente consagradas y 
enaltecidas, y no por odio a los farsantes científicos, no raros 
en España, sino por el daño irreparable producido en la ju- 
ventud, parte de la cual, siguiendo la ley del mínimo es- 
fuerzo, se los propone por modelos. 
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De su acabada formación intelectual, nada puedo decir 
que no os sea familiar. Dotado de claro entendimiento y de 
exquisita sensibilidad para toda incorrección e injusticia, y 
educado en Inglaterra y Alemania, cuyos idiomas maneja= 
ba a la perfección, reunía a la honrada laboriosidad del vas- 
congado la disciplina metódica del alemán y la fina y com- 
prensiva crítica del inglés. Y su entusiasmo por la investi- 
gación y su noble anhelo de fabricar ciencia española eran 
tan grandes, que, según atestiguan sus íntimos (y resalta en 
la última sentidísima carta recibida por mí hace pocas se- 
manas), durante las cruelísimas torturas de su larga enfer- 
medad, sólo era posible distraerle y arrancarle a la trágica 
realidad, hablándole de sus proyectos de futuras pesquisas. 

Y el maestro valía tanto como el hombre y el sabio. No lo 
creía él, que alegaba, movido por la modestia, su falta de 
condiciones oratorias. Persuadido yo, sin embargo, de sus 
envidiables dotes docentes, logré, no sin vencer grandes re- 
sistencias, obligarle a regentar una plaza de Auxiliar nume- 
rario en la Facultad de Medicina, en espera de la creación 
de la cátedra de Veuropatología, en la cual sus grandes ta- 
lentos hubieran hallado cauce adecuado y florecimiento 
espléndido. En este empeño de asociarle a la noble misión 
del magisterio, me secundó, sin reservas, la Junta de am- 
pliación de Estudios, que puso, bajo la dirección de Achú- 
carro, excelente laboratorio destinado a orientar a los can- 
didatos a pensión y a retener y adiestrar a su regreso a los 
pensionados más sobresalientes. De que nuestros vaticinios 
se cumplieron, da elocuente testimonio la brillante escuela 
fundada en muy pocos años por el joven maestro; de ella 
son honra y prez Rodríguez Lafora, del Río-Hortega, Sa- 
cristán, Calandre, Gayarre, Fortún y otros varios todavía en 
fase de formación. 

Como todo docente de vocación, Achúcarro convivía fa- 
miliarmente con sus educandos, vigilaba de cerca sus ensa- 
yos, les alentaba en sus decepciones técnicas, les sugería 
ideas directrices y, en fin, les orientaba incansablemente en 
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la bibliografía, que conocía a fondo y de primera mano. 

En estos dos últimos años, la traidora enfermedad que 
minaba su robusta constitución amenguó y suspendió al fin 
su actividad científica. Sufría, además, como todos nosotros, 
el efecto enervador de la horrenda guerra europea. En estos 
trágicos días en que se plantea para las naciones más cul- 
tas el terrible dilema de «ser o no ser», se pregunta uno 
con angustia: ¿quién me leerá? Porque, triste es recono- 
cerlo, el hombre de ciencia español escribe principalmente 
para extranjeros. 

Poco vivió el infortunado Achúcarro, pero vivió intensa 
y plenamente. Lo único que puede consolarnos de su pre- 
matura desaparición es que, para honra de la patria y espe- 
ranza de la renaciente ciencia española, nos dejó hijos espi- 
rituales capaces de proseguir su obra y de rendirle perenne 
justicia. 

Cuando ocurren pérdidas tan desconsoladoras e irrepara- 
bles, el dolor es vano aunque piadoso tributo. Tengo para 
mí que el homenaje más acepto al genio ausente es sentirse 
en comunidad de espíritu con él, amar con vehemencia lo 
que amó, trillar y ensanchar los nuevos senderos que dejó 
abiertos y proseguir, en fin, sin desmayos ni eclipses, la 
obra patriótica brutalmente interrumpida por la muerte. 


SANTIAGO RAMÓN Y CAJAL. 


AS 


Sesión del 3 de Mayo de 1918 (!) q 


Contribución al estudio a 
de los cuerpos de Negri 


POR 


J. RAMÓN FAÑANÁS y  P. DEL RÍO-HORTEGA 


El diagnóstico histológico de la rabia ofrece todavía no escasas 
dificultades, y en bastantes ocasiones, tras de agotar los diferentes 
métodos de investigación propuestos por los autores, se llega a 
resultados inseguros. Aparte el elevado tanto por ciento de casos 
indudables de rabia, donde el examen microscópico más detenido 
no permite confirmar la presencia de cuerpos de Vegrí, hay un 
5 por 100 de casos indiagnosticables, que por las funestísimas con- 
secuencias que origina en ocasiones, da interés y actualidad cons- 
tante al problema histológico de la rabia, en el que hasta la fecha 
se basa, si no el medio más seguro, sí el más rápido para el diag- 
nóstico. 

Mas, la pequeña avidez de las formaciones específicas de la ra- 
bia (cuerpos de Negri) por los colorantes usuales, a base de hema- 
toxilina o de anilinas; su situación intracelular, donde yacen en- 
vueltos en protoplasma espeso y grumoso, que constituye serio 
obstáculo para la percepción de la mayor parte de sus formas di- 
minutas, y, finalmente, la inseguridad y difícil ejecución de los 
métodos usados en los laboratorios; la poca claridad y limpieza de 
las imágenes que suministran, y que se prestan a no pocos errores 
e interpretaciones, son otras tantas circunstancias que hacen del 
diagnóstico histológico de la rabia un problema de técnica hasta 
hoy pendiente de resolución. 

No hemos de tratar aquí, por ahora, de ponderar la importancia 
de los cuerpos de Vegrí para el diagnóstico de la infección rábica, 
ni de establecer comparaciones entre el valor de su descubrimien- 


(1) Correspondiente al 26 de Abril. 
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to y el de la poco específica alteración de Van Gehuchten o de la 
mucho más expresiva lesión neurofibrilar descubierta por Cajal. 
Conocida la especificidad de los cuerpos de Vegrí, a nadie puede 
ocultarse la incuestionable importancia de su descubrimiento. 

El objeto de esta nota no es otro que el de contribuir a la reso- 
lución del problema diagnóstico, divulgando un nuevo método de 
estudio de los cuerpos de Vegri, que hasta ahora nos ha propor- 
cionado, en las numerosas observaciones realizadas, los más brillan- 
tes resultados, y poner, además, de manifiesto las limpias y claras 
estructuras que dicho método suministra. 

No hemos de limitar a esto, sin embargo, nuestra contribución 
personal, sino que, por el contrario, entra en nuestro propósito 
abarcar el problema etiológico, tan pronto como llevemos a cabo 
ciertas investigaciones complementarias (ya en vías de ejecu- 
ción) que habrán de tender a afirmar o a negar la naturaleza 
parasitaria de los cuerpos de Vegrí. Por más de que nuestro ánimo 
se inclina ya en un sentido determinado, no queremos anticipar 
juicios prematuros, que reservaremos para una próxima comuni- 
cación. 

Vamos a estudiar, pues, los cuerpos de Vegrí como una forma- 
ción intracelular, cuya naturaleza no prejuzgamos. 

En nuestras pesquisas hemos utilizado los métodos de Mann 
(figura 1, A) y de Lents. La coloración con azul de metileno y eosi- 
na, seguida de la diferenciación en xilol-acetona (fig. 1, C), nos ha 
resultado superior a los otros métodos derivados del Romanowsky. 
Igualmente hemos hallado ventajas en la coloración con la hema- 
toxilina férrica de Heidenhain (fig. 1, B), seguida de diferenciación 
en el líquido de Wezgert. 

A todos estos métodos supera el de Bielschowsky (usado ya por 
Maresch) si en vez de efectuar un sencillo virado de los cortes en 
la solución de cloruro de oro, prolongamos la acción de este líquido 
y lo empleamos en caliente (fig. 2). Las estructuras que el método de 
Bielschowsky, así modificado, revela, ofrecen una limpidez difícil- 
mente superada; mas este método tiene como inconvenientes su 
difícil ejecución, por una parte, y, por otra, el exigir una fijación 
prolongada. Debe reservarse su empleo para el estudio de las es- 
tructuras de los cuerpos de Vegrí. 

El método a que nos referíamos anteriormente es el de Achúca- 
rro, que en su forma primitiva, como en la primera variante intro- 
ducida en él por uno de nosotros, da irreprochables coloraciones, 
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tan útiles para el diagnóstico, esto es, para la revelación de la 

existencia de cuerpos de Vegr?, como para el estudio de su morfo- 
logía y estructura. 

La primera variante del método de Achúcarro ha sido ya dada 

a conocer en comunicaciones anteriores de uno de nosotros (1) y no 

precisa una detallada descripción, 

Consiste, como se sabe, en tratar los cortes en caliente por solu- 
ción acuosa de tanino al 3 por 100, en lavarlos seguidamente en 
agua amoniacal, en colorearlos por el óxido de plata y en recolo- 
rarlos en cloruro de oro al 1 por 500 (2). 

Interesa hacer constar: 

1.2 Que a partir de dos días de fijación pueden ya lograrse cons- 
tantemente buenos resultados, los cuales mejoran, sin embargo, 
cuando la permanencia de las piezas en el formol al 10 por 100 se 
prolonga por cuatro o más días. Acelérase la penetración del fija- 
dor y el endurecimiento de las piezas si éstas poseen poco espesor 
y se ponen en la estufa. En material antiguo las coloraciones son 
magníficas. 

2.2 Que si se desea simplemente revelar la existencia de cuerpos 
de Vegrí deben teñirse los cortes por la plata de color amarillo 
tostado. Los cuerpos de Vegrí (fig. 3) aparecen entonces de color 
negro intenso y resaltan extraordinariamente en el protoplasma 
celular. 

3.” Que si, por el contrario, interesa al investigador el estudio 
de la estructura de los citados cuerpos, la coloración por la plata 
debe ser débil, y en cambio debe prolongarse la acción colorante 
del baño de oro. El contenido granular de los cuerpos de Vegri 
(figura 4) destaca así visiblemente sobre un fondo incoloro o poco 
teñido. 


(1) P. del Río-Hortega: Varias modificaciones al método de Achúcarro. Bo- 
letín de la Soc. esp. de Biología, 1916. 

(2) He aquí las reglas principales : 

1.* Trátanse los cortes por solnción acuosa de tanino al 3 por 100, 5” a 45-50*. 

2.” Se lavan en 20 cent. cúb. de agua, con IV gotas de amoníaco, hasta que 
se hacen transparentes y flexibles. 

3.2 Se colorean en tres vasitos con 10 cent. cúb. de agua destilada y 1 centí- 
metro cúbico de plata amoniacal de Bielchowsky, hasta que toman color ama- 
rillo tostado. 

4,2 Se lavan. 

5.? Se recolorean en cloruro áurico al 1 por 500 (a 45-509), hasta que adquie- 
ren color purpúreo obscuro. 

6.? Se fijan en hiposulfito de sosa al 5 por 100, se lavan y montan. 
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Los resultados de esta técnica son los siguientes: El número de 
cuerpos de Vegrí que aparecen en cada célula es notablemente 
superior al que revelan el método de Mann y sus similares, debido 
a que el método tano -argético colorea todas las formas existentes, 
desde las más gruesas a las más diminutas, en tanto que aquellos 
métodos no tiñen sino los cuerpos más voluminosos. Este detalle 
tiene extraordinaria importancia por el hecho de que las formas 
visibles con el método de Mann, por ejemplo, constituyen una pe- 
queña proporción (tal vez menos de la décima parte) de las que 
realmente existen en cada célula, y que el método de Achúcarro 
modificado tiñe enérgicamente. Cabe la posibilidad de que existan 
tan sólo formas diminutas absolutamente invisibles con las técni- 
cas comunes, y asimismo cabe la suposición de que los casos de 
rabia comprobada, donde no pudieron encontrarse cuerpos de 
Vegrií, posean solamente corpúsculos diminutos. Lo innegable es 
que si con las coloraciones usuales aparece uno, dos, cuatro o seis 
cuerpos de Vegrí, con nuestra técnica poseen las células un nú- 
mero diez veces mayor, por lo menos, y es muchas veces in- 
contable. 

La situación de los cuerpos de Vegrí no se sujeta a reglas de 
ninguna clase dentro del protoplasma celular, así del soma como 
de las gruesas expansiones. 

El tamaño de los citados corpúsculos varía extraordinariamente, 
y de la misma manera que puede igualar al del núcleo, puede no 
ser mayor que el del centrosoma. Entre estos dos límites son posi- 
bles todas las transiciones de tamaño. Los tipos diminutos son mu- 
cho más frecuentes que los grandes. 

La forma, generalmente redondeada u ovoidea, se alarga con 
frecuencia cuando se hallan situados junto al núcleo o en las grue- 
sas dendritas, mostrándose su alargamiento, aparentemente, con- 
dicionado al espacio de que disponen para desenvolverse. 

EsTRUCTURA. —Debemos estudiar en los cuerpos de Vegrí una 
membrana y un contenido granular. La membrana no es visible 
con los métodos en uso ni con el de Bielschowsky; pero se tiñe a 
veces con la primera variante del de Achúcarro y es particular- 
mente revelable con el método de Achúcarro en su forma ori- 
ginal. 

En coloraciones bien logradas aparecen los gruesos y medianos 
corpúsculos con especial carácter de relieve, de contorno limpio y 
perfectamente dibujado, como si estuviesen formados por una es- 
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pesa cápsula homogénea de apariencia quística, cuyo doble con- 
torno puede percibirse en ocasiones. 

- Coincide la coloración de esta envoltura con un aspecto homo- 
géneo de su contenido, que unas veces es casi incoloro y otras 
toma la plata con avidez. 

En el interior de los cuerpos de Vegrí existen granulaciones es- 
peciales, denominadas por los alemanes /nnenkorperchen, las 
cuales adoptan disposiciones típicas e inconfundibles. Sus caracte- 
res son los siguientes (fig. 5): 

En las formas más diminutas (A) disciérnese tan sólo un corpús- 
culo central; mas en las de gran talla, el número de corpúsculos 
aumenta progresivamente con sujeción a un plan fijo y constante 
que permite la prosecución de un ciclo evolutivo clarísimamente 
establecido. Para la mayor claridad de nuestra descripción adop- 
taremos las denominaciones provisionales de núcleo para la masa 
central y de granulaciones cromáticas para cada una de las que 
la integran. Así, pues, distinguimos en los cuerpos de Vegrí una 
masa central nucleoide, provista de granulaciones cromáticas. Los 
más pequeños cuerpos solamente poseen una de éstas; pero en los 
que les siguen en tamaño (B) existen dos o más. El aumento de vo- 
lumen del núcleo coincide con la aparición, en su proximidad, de 
un corpúsculo dotado de su correspondiente granulación cromática. 
En fases más avanzadas este corpúsculo, que pudiéramos llamar 
para-nuclear, aumenta en número y progresivamente origina una 
corona alrededor del núcleo (B, C). Otro estadio, coincidente con 
formas más voluminosas, se marca por la fragmentación del nú- 
cleo (C, D) que lo efectúa en dos, tres o cuatro segmentos, de igual 
o de diferente tamaño. 

En estadios finales (E) la masa cromática central aparece re- 
suelta en pequeños corpúsculos, formados todos ellos por un granito 
cromático. Cada uno de estos «cuerpecitos interiores» posee idén- 
ticos caracteres que los cuerpos de Vegy? más diminutos. 

Es de notar la existencia indudable de formas (F) en las que el 
núcleo y granulaciones cromáticas, más que a dividirse con regula- 
ridad en corpúsculos iguales, tienden a disgregarse en fragmentos 
irregulares de borroso contorno. Verosímilmente se trata de for- 
mas involutivas de los cuerpos de Vegr?. 

De los detalles, así como de la significación de las estructuras 
esbozadas, no queremos por ahora ocuparnos; dejámoslo para un 
trabajo ulterior en que estudiaremos la relación de los cuerpos 
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de Vegri,con los de Lente y Noguchi; sus diferencias con los cuer- 
pos residuales y formaciones análogas, etc. Por lo demás, en gran 
parte es conocida la evolución de los cuerpos de Vegrí desde los 
trabajos de su descubridor y de otros muchos investigadores (Ba- 
bes, Kolle y Heisch, Keysser, D' Amato, Volpino, Bosc, Pirone, 
Waison, Noguchi, Negri Luzzanit, Maresch, etc.). A la morfolo- 
gía dada a conocer por éstos podemos añadir imágenes muchísimo 
más claras, detalladas y expresivas que las observadas por ellos. 


LÁMINA TI 


J, R. Fañanas y P. per Rio-Horrroa. — Contribución al estudio 
: de los cuerpos de Negri. 


Fig. 1.— Formas diversas de los cuerpos de Vegrí (rabia humana), según apa- 
recen con los métodos de Mann (A), Heidenhaín (B) y Arnheím (C). Los «cor- 
púsculos interiores» simulan vacuolas, de las que algunas encierran granula- 
ciones cromófilas. 


Fig. 2.—Células del asta de Ammon del cerebro humano que encierran abun- 
dantes cuerpos de Vegr?. Coloración por el método de B1elschowsky. Nótese 
la existencia de un núcleo central y de corpúsculos redondos dispuestos 
a su alrededor. 


LÁMINA 1IÍI 


J. R. Fañavas y P. DeL Rio-Horteca. — Contribución al estudio 
de los cuerpos de Negri. 


Fig. 3.— Grandes pirámides del asta de Ammon del perro rábico, en cuyo in- 
terior yacen abundantísimos cuerpos de Vegri, de talla muy diversa. Colo- 
ración por la primera variante de Río- Hortega al método de Achúcarro. 
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Fig. 4.— Células del asta de Ammon de la ternera rábica. Obsérvese la abun- 
dancia y diversidad de talla y estructura de los cuerpos de Vegr1, que poseen 
un núcleo y variable número de «corpúsculos interiores». con sus granulacio- 
nes argentófilas. Coloración por la primera variante de ¿tío - Hortega al mé- 


todo de Achníicarro. 


LÁmIiNA.IV 


J. R. Fañanas y P. DeL Rio-HorreGa. — Contribución al estudio 
de los cuerpos de Negri. 
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Fig. 5.— Cuerpos de Vegri, de la ternera rábica, teñidos por la 
primera variante de R20- Hortega al método de Achúcarro 
y considerablemente amplificados. — A, formas diminutas, 
con una o varias granulaciones argentófilas; B-C, aumento 
progresivo del número de «corpúsculos interiores» que se dis- 
ponen en corona perinuclear; C-D, formas cuyo núcleo es 
doble, triple o múltiple: E, cuerpo que carece de núcleo y 
contiene numerosísimos «corpúsculos interiores»; F, formas 
regresivas. 


La acción de la pigúre 
sobre la presión arterial 


(Nota previa) 


POR 


J. NEGRÍN y  3.D. HERNÁNDEZ-GUERRA 
(Del Laboratorio de Fisiología de la Junta para Ampliación de Estudios). 


El conocimiento de la manera de comportarse la presión arterial 
después de la picadura del cuarto ventrículo es de un gran interés, 
por cuanto puede contribuir a dilucidar el mecanismo de la gluco- 
suria subsiguiente. 

La hipótesis que explica la aparición de azúcar en la orina por 
la descarga del contenido en adrenalina de las cápsulas suprarre- 
nales, tiene un gran número de argumentos en pro; pero tropieza 
con la dificultad de no poder aclarar por qué la hipersecreción 
adrenalínica no va seguida de un aumento de presión arterial. 

Neubauer obtuvo un aumento de presión después de la pigáre, 
pero Borberg, Trendelenburg y Fleischhauer no pudieron con- 
firmar sus resultados, y estos últimos, en un minucioso trabajo, 
creen demostrar que dicho aumento es una acción vasomotora, que 
por su duración, latencia e intensidad no tiene nada que ver con 
la secreción específica del adrén. 

Nosotros (1) hemos intentado resolver este interesante punto, 
esperando a priorí un resultado positivo, y pensando que el fraca- 
so de nuestros predecesores habría sido debido a algún factor de 
la experimentación que impediría se manifestara el aumento de 


(1) Durante la estancia de uno de nosotros en Barcelona, y después de co- 
menzado nuestro trabajo, tuvo a bien encargarse el Dr. Cervera de realizar 
en el Laboratorio de Fisiología de la Facultad de Medicina una serie de expe- 
rimentos sobre la misma cuestión. El Dr. Cervera ha podido, siguiendo nues- 
tras indicaciones, obtener resultados concordantes con los nuestros, y de ellos 
ha dado cuenta en el Boletín de la Sociedad de Biología de Barcelona. 
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presión. En la primera serie de nuestros experimentos faltó casi 
siempre el aumento de presión arterial. Unicamente en un par 
de casos logrose un aumento, no muy grande, de la presión, y 
sólo en uno de ellos alcanzó dicho aumento un grado considerable. 
En cambio, observamos siempre que después de la pigáre la pre- 
sión arterial disminuía sensiblemente, y que su descenso se pro- 
longaba durante algún tiempo. Pensamos entonces que, dado el 
sitio en que se efectúa la picadura, era casi inevitable la lesión de 
los núcleos del pneumogástrico, y que a su excitación podía ser 
debido el descenso, el cual, a su vez, podría enmascarar la hiper- 
tensión que la descarga de la adrenalina debería necesariamente 
producir. Por este camino llegamos a sospechar que impidiendo lle- 
gara al corazón la excitación del pneumogástrico, se obtendría una 
supresión del descenso de presión arterial y la desaparición de la 
causa que — si nuestro razonamiento era lógico — impedía que el 
aumento de tensión arterial fuese más regular y tuviese mayor 
realce. Disponíamos de dos procedimientos para lograr experimen- 
talmente nuestro objeto: 1.9, paralizar las terminaciones del pneu- 
mogástrico mediante la atropina; 2.”, interrumpir la transmisión 
de la excitación del núcleo del pneumogástrico, mediante la doble 
vagotomía. 

Hemos hecho uso de ambos medios: atropinización y vagotomía 
doble, y el éxito experimental ha corroborado plenamente nuestras 
presunciones. En todos los casos en que los animales habían reci- 
bido previamente atropina en inyección intravenosa o se les había 
seccionado ambos vagos, faltaba el descenso de presión arterial y 
se producía un aumento inmediato y duradero. 

Quisimos, sin 'embargo, convencernos de si era posible lograr un 
aumento de presión arterial sin necesidad de introducir nuevos 
factores que complicaran la limpieza del experimento. Nos fun- 
dábamos en que en algunos de nuestros primeros ensayos apa- 
recía después del descenso inicial un aumento que persistía bas- 
tante tiempo, y en que si nuestra manera de pensar era acertada, 
se podría hacer la pigúre sin descenso consecutivo, evitando en lo 
posible la proximidad de los núcleos del X par. Y efectivamente, 
si hacíamos la picadura en las cercanías del apex del calamus 
scriptoriums y lo más cerca posible de la línea media (allí donde se 
encuentra el núcleo del hipogloso), no se obtenía descenso, o era 
en todo caso mínimo, y el aumento era inmediato. 

La constancia de los resultados parecía evidenciar que tanto la 
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glucosuria como el aumento de presión podían considerarse como 
consecuencia de la hiperfunción adrenal. Quisimos, no obstante, 
descartar la objeción de que pudiera tratarse de una simple coin» 
cidencia. Sabiendo que existen centros vaso-reguladores bulbares 
se podría admitir, por ejemplo, que, dada la proximidad de todos 
los centros bulbares, la lesión de los que intervienen la función 
glucogenolítica del hígado llevaba aparejada la excitación de un 
centro vasoconstrictor, y que, por lo tanto, la movilización del 
azúcar y el aumento de presión arterial son independientes, aun- 
que aparezcan simultáneamente. A fin de averiguar si esta ob- 
jeción podía ser descartada, hemos estudiado la presión arterial 
después de la pigú4re en animales a los que se les había seccionado 
con algunos días de anticipación ambos esplácnicos, y con los que 
experimentábamos después de hallarse restablecidos de la opera- 
ción. Como la sección de ambos esplácnicos impide la glucosuria 
después de la pigáre, era de esperar que, si realmente existe 
una relación causal entre la descarga de adrenalina, de una parte, 
y la glucosuria y el aumento de presión arterial de otra, al desapa- 
recer la primera deberían desaparecer lógicamente sus efectos. 
Una vez más quedó confirmada nuestra manera de pensar: la es- 
placnicotomía doble impide el aumento de presión arterial al par 
que la glucosuria. En los casos en que se produjo aumento de pre- 
sión arterial, a pesar de la esplacnicotomía, había glucosuria 
(prueba de que la operación no había sido perfecta), o se pudo, casi 
siempre, demostrar en la autopsia la presencia de filamentos del 
esplácnico, que inervaban aún los adrenes, cosa nada extraordina- 
ria, pues sabido es lo difícil que resulta conseguir la sección total 
de todos los haces que del esplácnico van a las suprarrenales. 

Advertiremos que un sola vez, en cerca de 150 experimentos 
(entre conejos, perros y gatos), obtuvimos glucosuria sin aumento 
de presión. Este experimento negativo tendría gran valor si no se 
hubiera tratado de un animal que, según consta en nuestro proto- 
colo, se hallaba extraordinariamente excitado, y en el que por este 
hecho la presión alcanzaba antes de la pigúre una altura conside- 
rable y tan elevada como en muchos otros después de la p2g4re. 
Por esta razón ofrece este experimento, a nuestro juicio, un valor 
demostrativo especial y consolida nuestros resultados. 

En algunos casos, aunque pocos, la piq%re iba seguida de un 
aumento de presión arterial, sin glucosuria. Se trataba probable- 
mente de animales cuyo hígado era pobre en glucógeno, y algu- 
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nas veces de animales en que a priori podía presumirse este re- 
sultado por su mal estado de nutrición. La casi totalidad de los re- 
sultados de este tipo se obtuvieron en el verano pasado y en los 
días de mayor calor. Como su número, en comparación con el total 
de nuestros experimentos, es muy reducido, puede asegurarse que 
la ausencia de la glucosuria era debida a la pobreza del hígado en 
glucógeno, a causa de la deficiente alimentación, hecho ya conoci- 
do por Cl. Bernard y confirmado por todos los que se han ocupado 
de la pigúre. 

En un pequeño número de experimentos no obtuvimos después 
de la pigáre ni aumento de presión arterial ni glucosuria. Pueden 
estos casos considerarse como control involuntario. Sin duda, o el 
sitio de la picadura no fué bien elegido, o los adrenes estaban 
exhaustos de contenido. 

Nos reservamos la exposición minuciosa de nuestros resultados 
para una Memoria detallada, en que analizaremos los resultados 
de anteriores investigadores, y en la que daremos cuenta de datos 
referentes a la latencia, duración y alcance del aumento, así como 
del descenso preliminar, etc. 

Por ahora, creemos poder asegurar definitivamente que la p¿- 
qúre va seguida de un aumento de presión arterial, aumento que, 
como la glucosuria, depende de la integridad de la inervación de 
los adrenes. 

En una de las próximas sesiones intentaremos demostrar que 
el aumento de presión ocasionado por la pigúre no es inferior al 
que produciría la inyección de una cantidad de adrenalina igual a 
la que normalmente contienen los adrenes del animal, inyectándo- 
la naturalmente en un período de tiempo semejante a la duración 
del aumento de presión después de la pigáre. 

En fin, adelantaremos que nos reservamos el estudio de las va- 
riaciones de potencial eléctrico de las suprarrenales durante la 
pigúre y la localización histológica de los centros bulbares, a cuya 
excitación es debida la descarga de adrenalina. 


Glucosuria cadavérica 


POR 


SALVADOR PASCUAL 


Hemos de empezar por justificar esta comunicación, no vaya a 
creerse que consideramos como lo más importante en Medicina 
Legal el estudio de todas estas pequeñas reacciones que han llenado 
en estos últimos años los boletines y los periódicos de la especiali- 
dad médico-forense. 

Ha sucedido en Medicina Legal que al período primero de fan- 
tasía, de novela o folletín médico-forense, ha venido a sustituirle 
otra etapa más científica (métodos de laboratorio, estudio anatomo- 
patológico cuidadoso en todas las autopsias, etc.), y dentro de ésta 
una, pseudo-científica, en que muchos investigadores han dado nom- 
bres suyos a sencillas modificaciones de métodos o a reacciones de 
laboratorio no bien comprobadas y no siempre de utilidad. 

Creemos firmemente que se impone la revisión un poco estre- 
cha de muchos de los métodos, reacciones, etc., dados como cosa 
cierta y segura en estos últimos tiempos. 

En la sesión de hoy vamos a ocuparnos de uno de los signos pre- 
sentados como indicios de muerte rápida; este diagnóstico puede te- 
ner en Medicina Legal extraordinaria importancia en algunos casos. 

El estudio de la orina de los cadáveres, desde el punto de vista 
de la investigación de la glucosa, puede tener gran valor, según 
Caszaniga. Para este autor, la falta de azúcar en la orina demos- 
traría que la muerte había sido rápida; la aparición de glucosuria 
indicaría que había habido agonía. Ensaya la orina con el Fehling 
y el ácido ortonitrofenil propiólico. Por el hecho de la agonía, según 
él, se desarrollan y eliminan por la orina una serie de substancias 
reductoras del Fehling y del ácido ortonitrofenil propiólico a las 
que debe considerarse como glucosa. 

Ya, desde luego, hay una objeción que hacer, y es, el no haber 
sido empleado el polarímetro para esta investigación. 
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Nosotros hemos ensayado la orina de los cadáveres con el 
Fehling, el polarímetro y el Vylander, y el resultado de nuestras 
investigaciones es el siguiente: 

En dos meses han entrado en el Depósito judicial de Madrid 89 
cadáveres, sin contar los fetos. De ellos, sólo se han aprovechado, 
para esta investigación, 55. De los restantes, en unos porque no 
tenían orina y en otros por otras circunstancias, no nos ha sido 
posible ensayar la reacción de la glucosa. 

Siguiendo el orden de distribución judicial, los clasificaremos: 

Suicidios, 19. — Se ha ensayado la reacción en 11, de los cuales 
9 murieron en seguida de recibir la herida o el traumatismo (muer- 
te rápida, sin coágulos en el corazón) y 2 al segundo o tercer día 
(muerte con agonía). La investigación de la glucosa fué negativa 
en todos. 

Repentinos, 37.—Se llama así, en sentido médico-legal, a todos 
aquellos sujetos que mueren súbitamente en su casa o en la calle y 
sin asistencia facultativa. En esta categoría entran todos los que 
padecen lesiones antiguas de corazón, pulmón, riñones, afecciones 
agudas de cerebro, etc. De estos 37 se han aprovechado 24, de los 
cuales en 22 había coágulos en el corazón (muerte con agonía). La 
glucosa fué positiva en 8 (33 por 100). 

Accidentes, 22.—Se investigó en 17, de los cuales la muerte fué 
rápida en 14 y con agonía en 3. Glucosa positiva en 1. 

Homicidios, 3.—En todos se investigó glucosa, con resultado ne- 
gativo. 

Como se ve, la reacción es de una inconstancia tal, que como 
con el ácido ortonitrofenil propiólico no dé mejor resultado, hay 
que desecharla. Nosotros no hemos podido proveernos de este reac- 
tivo en Madrid y está pedido a Francia. 

La conclusión que se desprende de esta primera nota nuestra es 
que la reacción no es de gran seguridad para diagnosticar el modo 
rápido o lento de la muerte. 

Los otros métodos: docimasia hepática, suprarrenal, estudio de 
las cavidades cardíacas, etc., son de resultados más seguros. 


Un nuevo método de investigación 
histológica e histopatológica 
POR 


P. DEL RÍO-HORTEGA 


No hace mucho tiempo (Febrero de 1918) dimos a conocer en 
los Trabajos del Laboratorio de Investigaciones biológicas un 
sencillo método para la coloración de la neuroglia y del tejido co- 
nectivo; pero en nuestra primera comunicación nos fué imposible 
determinar con exactitud las condiciones que se requieren para ob- 
tener la constancia del método, que desde un principio supusimos 
ligada íntimamente a la clase de fijador empleado y al tiempo de 
su actuación sobre los tejidos. 

Hemos efectuado después multitud de ensayos con el objeto de 
averiguar el momento de la fijación en que se logra con seguridad 
la coloración de la neuroglia y del tejido conjuntivo, y si bien 
nuestros resultados acusan, con pequeñas variaciones de detalle, 
la bondad de la técnica primitiva, estimamos necesario dar a co- 
nocer las reglas que, definitivamente, seguimos para la ejecución 
del método de referencia. 

Este consiste en tratar los cortes por una disolución amonta- 
cal de carbonato de plata hasta que adquieren color amarillo obs- 
curo, y en reforzar aún la coloración por medio del formol. 

Preparamos el licor argéntico de la siguiente manera: a 50 cen- 
tímetros cúbicos de nitrato de plata al 10 por 100 añadimos un vo- 
lumen igual o mayor de solución saturada, en frío, de carbo- 
nato de litina, a fin de obtener la total precipitación de la plata 
en forma de carbonato; decantamos el líquido; lavamos el precipi- 
tado en 200 a 300 cent. cúb. de agua destilada; volvemos a de- 
cantar; añadimos 50 cent. cúb. de agua y amoníaco, gota a gota, 
hasta la disolución del precipitado, y completamos con agua des- 
tilada un volumen de 250 cent. cúb. 
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El licor argéntico así obtenido se conserva indefinidamente en 
frasco antifotogénico amarillo, puesto al abrigo de la luz intensa. 

La precipitación de la plata puede obtenerse también con car- 
bonato sódico o potásico; mas, al parecer, el carbonato de litina 
ofrece mayores ventajas que aquéllos, sin que por el momento po- 
damos explicar a qué obedecen. 

Fijación. —En el tejido nervioso varían notablemente los resul- 
tados de la impregnación mediante el carbonato de plata amonia- 
cal, según que la fijación tenga lugar en formol o en formol- 
bromuro amónico. En órganos encefálicos mantenidos algún tiem- 
po en formol al 10 por 100, obtiénese constantemente la coloración 
de fibras y células nerviosas; pero la neuroglía, a excepción de las 
Monsterzellen existentes en algunos procesos patológicos y de al- 
gunos corpúsculos fibrosos de la substancia blanca y estratos su- 
perficiales de la gris, no aparece teñida. 

Por el contrario, después de la fijación en la fórmula de Cajal 


Formo o A 15 cent. cúb. 
Bromarfo [AmÓNnICO 4 tó ujaaisa ela Ejea ER 15 a 2 gramos. 
Apra destilada aia eel ina . S  — 


la neuroglia, tanto de tipo protoplásmico como de tipo fibroso, se 
tiñe con la mayor electividad, y en cambio las fibras nerviosas no 
se colorean. : 

En cuanto a la impregnación de la neuroglia, obtiénense tam- 
bién diferentes resultados en las piezas cuya permanencia en el 
fijador no excede de veinte a cuarenta días y en las conservadas 
en formol bromurado durante meses o años; mostrándose en el 
primer caso casi exclusivamente la neuroglia de cortas radiaciones 
de la substancia gris, y en el segundo los gliocitos fibrosos y fibri- 
llas de Ranvier- Welgert. 

El bromuro amónico, como se ve, ejerce una acción favorabilísi- 
ma para el teñido de la neuroglia mediante las sales metálicas, 
conforme lo acreditan plenamente los resultados de la fórmula de 
Cajal al cloruro de oro y sublimado; de nuestra variante cuarta al 
método de Achúcarro y del carbonato de plata amoniacal. 

En órganos y tejidos de la más variada naturaleza (glándulas, 
músculos, neoplasias, granulomas inflamatorios, etc.), el fijador de 
elección es el formol al 10 por 100, que debe obrar durante veinti- 
cuatro horas como mínimum. Conviene tener en cuenta, sin em- 
bargo, que el formol al 15 por 100 y la permanencia en la estufa 
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a 35” aceleran la fijación y endurecimiento de las piezas y permiten 
obtener coloraciones aceptables, incluso del tejido conectivo re- 
ticular, después de doce o catorce horas. 

Las mezclas de alcohol y formol, así como el alcohol solo, reco- 
mendables para la fijación de tejidos de escasa consistencia o de 
naturaleza especial (órganos en degeneración amiloidea, por ejem- 
plo), proporcionan excelentes coloraciones nucleares y hacen re- 
saltar con singular vigor las delicadas fibras de reticulina. 

En cuanto a la obtención de cortes, debe hacerse por congela- 
ción, siempre que sea posible. Puede recurrirse, en caso contrario, 
a la inclusión en celoidina, que hace variar muy poco los resulta- 
dos del método. La parafina, en cambio, aunque consiente efec- 
tuar exámenes citológicos, impide en gran parte la tinción del co- 
nectivo. 

COLORACIÓN: 

1.2 Lávanse cuidadosamente los cortes en dos o tres vasitos 
con agua destilada, para arrastrar de ellos todo vestigio de formol. 

(Un lavado defectuoso es causa de que la plata se descomponga 
rápidamente por la acción del calor, y de que la coloración se ve- 
rifique incompletamente y sin electividad). 

2.2 Sumérgense las secciones en el licor de carbonato argéntico 
(del que se ponen 5 cent, cúb. en un vasito de cristal con tapa) y 
se someten a una temperatura de 45 a 50% (1), hasta que adquie- 
ren color amarillo parduzco, lo que se consigue en pocos minutos, 
al mismo tiempo que la solución argéntica adquiere un tinte amari- 
llo - pardo (2). 

(El calentamiento puede efectuarse en la lámpara de alcohol o 
en un pequeño mechero, poniendo sobre un cartón de amianto el 
recipiente, que debe estar cubierto para impedir que se forme, 
por acceso del aire, una película metálica que ensuciaría a los cor- 
tes. Es conveniente que las secciones no permanezcan inmóviles 
mientras se efectúa la coloración, para que ésta se verifique con 


(1) El calor intenso (50%) favorece, por lo general, la tinción de estructuras 
delicadas; pero pueden conseguirse resultados aceptables coloreando en frío 
oa la temperatura de la estufa (35%). En el primer caso se requiere prolongar 
la acción de la plata (en la obscuridad) de veinticuatro a cuarenta y ocho ho- 
ras, y en el segundo de doce a catorce horas. 

(2) Si antes de que los cortes estén bien teñidos se obscurece demasiado el 
líquido argéntico, no hay inconveniente en extraer aquéllos, lavarlos e intro- 
ducirlos en nueva solución. 
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uniformidad. Esto se logra imprimiendo ligeros movimientos al 
vaso). 

3.2 Antes de que la solución colorante comience a enfriarse y se 
forme en ella un velo metálico superficial, extráense los cortes 
con rapidez y sumérgense unos instantes en agua destilada. 
Para transportarlos al baño reductor tómase uno a uno con el gan- 
cho de cristal, haciendo que sus pliegues desaparezcan y que se la- 
ven por igual sus superficies. 

(El lavado deficiente es causa de coloraciones desiguales, por- 
que la reducción sólo se verifica bien en los puntos donde no existe 
exceso de plata. Sin embargo, se precisa no prolongar el lavado 
más de un minuto, para que la reducción formólica pueda efec- 
tuarse). 

4.2 Se sumergen en solución de formol al 20 por 100, que 
debe estar privado de ácido libre mediante creta. La reducción es 
completa al cabo de uno o dos minutos. 

(La formación de una nubécula blanquecina en el formol indica 
deficiencias del lavado, pero no es perjudicial). 

5. Se lavan en agua destilada abundante. 

(La coloración puede darse por terminada; pero si se desea ob- 
tener preparaciones de mayor belleza, haciendo resaltar más las 
estructuras electivamente coloreadas, continúase como sigue). 

6.” Se tratan por la solución de cloruro de oro (amarillo), al 
1 por 500, calentando a unos 45%, hasta que los cortes adquieren 
color violáceo. 

7.2 Se lavan en agua destilada. 

8.” Se fijan en hiposulfito de sosa al 5 por 100 durante un mi- 
nuto; y | 

9. Se lavan, deshidratan, aclaran (1) y montan. 

Puede emplearse la simple fijación en hiposulfito, que hace virar 
a la vez el tono de los cortes, así como también la viro-fijación en 
mezcla a partes iguales de hiposulfito al 5 por 100 y cloruro áurico 
al 1 por 500, que refuerza el color pardo, si se emplea en caliente. 
Cualquiera de estos procedimientos permite el empleo de coloran- 


(1) El aclaramiento puede efectuarse con esencia de clavo, pero es preferible 
el carbol-xilol, y mejor aún la siguiente mezcla: 
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tes de fondo, que pueden ser, a veces, de alguna utilidad. El picro- 
carmín de índigo (solución pícrica, 100; índigo-carmín, 1) y la 
picro-fuchina dan buenos resultados. 

Es de interés manifestar que con el método descrito no se for- 
man jamás precipitados sobre los cortes. Si éstos los poseen es 
siempre debido a que la película metálica superficial se deposita 
sobre ellos al extraerlos del baño argéntico. Para evitar esto, in- 
sistimos, debe sacárselos con rapidez; pero si, no obstante, apare- 
ce el velo de plata, escúrrase parte de la solución procurando que 
lo arrastre, y después sáquense los cortes. 

RESULTADOS Y APLICACIONES. — Los cortes adquieren en el baño 
de plata un color amarillo parduzco, que se refuerza bastante en el 
formol, pero sin hacerse nunca excesivo. Después del baño áurico 
toman un tinte violeta, tanto más intenso cuanto más prolongada 
es su acción. 

Microscópicamente, se observa que las diferentes estructuras 
(núcleos, protoplasma, substancia colágena, fibras de reticulina) 
presentan tonalidades diversas, que bastan para caracterizarlas. 
La finura y homogeneidad de la impregnación y la metacromasia 
que exhibe parecen debidas a estados diversos de la plata coloidal. 

NEUROGLIA. — La coloración de la neuroglia protoplásmica se 
obtiene constantemente en el hombre y mamíferos cuando las pie- 
zas han permanecido de veznte a cuarenta días en el fijador formol- 
bromurado. Antes y después de ese tiempo es difícil lograr colo- 
raciones completas. La colorabilidad de la glía se manifiesta pri- 
mero en la substancia blanca, donde a los pocos días de fijación se 
discierne la envoltura de protoplasma flojo que rodea a los apén- 
dices fibrosos de los astrocitos, que pronto se hace indiscernible, al 
propio tiempo que la neuroglia fibrosa adquiere mayor realce, por 
quedar sus expansiones, aparentemente, desnudas. 

Pasado el momento útil para la impregnación del protoplasma 
neuróglico (unos cuarenta días), y a medida que su argentofilia 
desaparece, hácese más asequible la glía fibrosa y gliofibrillas, las 
cuales, en piezas conservadas en formol-bromuro por espacio de 
algunos meses, se presentan teñidas en su totalidad. 

Cuando la coloración se hace en el momento más favorable de 
la fijación, la neuroglia de la substancia gris ofrece un aspecto 
casi idéntico al que exhibe con el método áurico de Cajal, así por 
la tonalidad purpúrea del tejido, como por los detalles texturales 
que se revelan. Los gliocitos muestran su estructura esponjosa y 
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sus abundantes apéndices irregulares y espinosos, que se ramifican 
con profusión, hasta perderse en los linderos de territorios neuró- 
glicos vecinos. El núcleo y los gliosomas, así como el pigmento, 
son perfectamente discernibles. 

Respecto a las fibras neuróglicas, demuéstrase con nuestra téc- 
nica que su cantidad en las substancias blanca y gris es mucho 
mayor de lo que indican los métodos clásicos de tinción (Weigert, 
Mallory), e inclusive nuestra tercera variante al método de Achú- 
carro, que aventaja a todos aquéllos. 

Las alteraciones de la neuroglia son fáciles de descubrir con el 
carbonato de plata, siendo de notar que la argentofilia del proto- 
plasma dura más tiempo en la glía alterada que en la normal. Las 
células monstruosas y de apéndices moniliformes; las amiboides y 
cuerpos de relleno resultantes de la clasmatodendrosts ; las mazas 
y anillos; los interesantes remolinos fibrilares gliocíticos hallados 
por Fañanás y nosotros en la rabia; las colonias de gliofibrillas in- 
tra y extracelulares existentes en la senilidad, etc., son de sencilla 
demostración. 

CÉLULAS Y FIBRAS NERVIOSAS. — Aunque ciertas alteraciones 
neurofibrilares son bien visibles en piezas procedentes del formol- 
bromuro, para lograr seguros resultados en su coloración requié- 
rese, por lo general, el empleo como fijador del formol al 10 o 15 
por 100. Las imágenes obtenidas recuerdan mucho a las suminis- 
tradas por el método de Brelschowsky, con la diferencia de que las 
neurofibrillas normales no se dejan ver. En cambio, la alteración 
neurofibrilar de Alzheimer y otras similares tienen en el carbonato 
argéntico su mejor reactivo, que las revela con intensidad, finura 
y limpieza no igualadas con el proceder de Bielschowsky. 

Destacando también intensamente teñidas las placas seniles se 
tiene en nuestro método el proceder de elección para el estudio de 
tales formaciones. 

TEJIDO MUSCULAR. — Coloréase bien en piezas fijadas en alcohol, 
y mejor aún en formol al décimo, a condición de que las secciones 
sean lo más finas posible (10 y. a lo sumo). 

Las imágenes obtenidas, tan buenas como las mejores suminis- 
tradas por el método de Heidenhain, son complementarias de las 
que da la tercera variante del método de Achúcarro, puesto que 
las bandas que no se tiñen con el tanino- plata son las que lo hacen 
con el carbonato argéntico. En el disco claro destaca con gran 
vigor el telofragma, y en el disco obscuro tíñense pálidamente las 
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bandas extremas, en tanto que la central o de Hensen queda inco- 
lora. En ella se discierne a veces la línea mesofrágmica. 

TEJIDO CONECTIVO. —Para revelarlo hasta sus fibras más delica- 
das conviene que la fijación se efectúe en formol, por más de que 
el alcohol no da tampoco malos resultados. La electividad del car- 
bonato argéntico por el conectivo, es tan grande como la de las 
variantes segunda y tercera del método de Ackhúcarro. La colora- 
ción del conectivo es muy semejante a la que adquiere con las va- 
riantes mencionadas, puesto que los haces colágenos toman tinte 
rojizo y las fibras de reticulina aparecen en negro, destacando cla- 
ramente entre las restantes estructuras. 

CITOLOGÍA GENERAL.—LEl carbonato argéntico sólo por excep- 
ción colorea los granos y fibras yacentes en el interior del proto- 
plasma; en cambio los núcleos, con sus mutaciones de forma y es- 
tructura, mitosis, etc., revélanse perfectamente. El protoplasma 
de las células epiteliales (ectodérmicas especialmente) adquiere 
tintes difusos que le dan singular relieve. 

AmiLosis.— Hasta hoy se disponía para el estudio de la substan- 
cia amiloidea de métodos más o menos específicos que suministra- 
ban coloraciones poco expresivas y que en breve tiempo se esfuma- 
ban. Carecíamos, pues, de un reactivo capaz de dar tinciones 
permanentes. El carbonato de plata tiñe la materia amilácea, con 
rara electividad, en tonos purpúreos, al mismo tiempo que la estruc- 
tura general de los órganos donde asienta (células, vasos, conec- 
tivo) queda resuelta en sus finos detalles. ' 

Hemos efectuado nuestros ensayos en piezas viejas guardadas 
en alcohol. 

NEOPLASIAS Y GRANULOMAS.— Tiñendo el carbonato argéntico 
las células de todos los órdenes, así como la trama intersticial de 
los órganos, lógicamente ha de ser útil al estudio anatomo-patoló- 
gico general, para lo cual le proponemos convencidos de sus ven- 
tajas. 


Algunos casos de eosinolfilia 
de difícil interpretación 


SADÍ DE BUEN 


Auxiliar de la Cátedra de Parasitología y Patología tropical 
de San Carlos. 


Es relativamente frecuente encontrar casos de eosinofilia franca 
en los que es absolutamente imposible dar con alguna de las cau- 
sas reconocidas hoy como productoras de esta especial reacción 
hemática. 

Esta nota no tiene otra finalidad que presentar algunos de estos 
casos y hacer unas pocas consideraciones sobre ellos. 


Joven de unos diecisiete años. Modista. Muy delicada desde niña. 
Ha padecido fiebre tifoidea y algunos accesos de disnea y sofoca- 
ción preferentemente nocturnos. Su padre, molinero, tuvo que 
dejar el oficio porque el polvo de harina le hacía sufrir ataques de 
sofocación. Hoy continúa sufriéndolos muy de tarde en tarde. Su 
madre los padeció también. Vive en una portería; su dormitorio 
está bajo el nivel de la calle y no tiene ventilación directa. Es cu- 
rioso recordar que la madre de la enferma sufrió, hará un año, de 
zona oftálmico y que, no mucho tiempo antes, ví en la tienda de al 
lado y en idénticas condiciones de habitación, al encargado, con un 
herpes zoster que radicaba en la pared lateral del abdomen. 

Cuando ví a la enferma la primera vez tenía fiebre alta, pulso 
muy frecuente, edema de los párpados y gran decaimiento. Nada 
a la exploración física, en pulmón ni corazón. Sin edemas en el 
resto del cuerpo. Gorgoteo en la fosa ilíaca derecha, dolor a la 
presión en ambas fosas ilíacas, sobre todo en la izquierda, en la 
cual se nota además defensa muscular y macidez profunda en algu- 
nos puntos. Estuvo en cama, más o menos molesta, alrededor de 


CASOS DE EOSINOFILIA DE DIFÍCIL INTERPRETACIÓN ST 


cinco días, pero pronto solamente con 37% y 3 0 4 décimas y 100 
pulsaciones. No tosía, ni expectoraba, ni tenía accesos de sofo- 
cación. 

Más que el síndrome, tan rápidamente descrito, me llevó a estu- 
diar a esta enferma lo que me dijo la familia de su estado anterior. 

El 2 de Diciembre de 1917, quince días después de aquel episo- 
dio, y encontrándose la enferma como antes del acceso febril, la 
exploré detenidamente. 

Tenía pulso normal (80 por minuto), síntomas claros de vago- 
tonía, reflejo oculo-cardíaco, dermatografismo ligero, arritmia 
respiratoria y dolor, bien apreciado, a la presión localizada en un 
punto, en zona gástrica. 

Orina sin albúmina, ni nada anormal en el sedimento. Aeces sin 
parásitos adultos, ni quistes, ni huevos de ninguna clase. Desvza- 
ción del complemento con antígeno hidatídico, completamente ne- 
gativa. 

Indice leucocitario: 


Polinucleares neutrófilos....... a 38 por 100. 
SOS a aa esa e sorda E NO — 
A A O O 1 = 
Formas de tránsito (linfoides).......... 2 — 
IEA Na rula aa aaa aa sea 100 
Veinte días después repetí el análisis y dió el siguiente resultado: 
Polinucleares neutrófilos ........ a 18 por 100. 
— eosinófilos........-. al 41 — 
ITESO elas ee olaa aaa e ee 37 — 
Formas de tránsito (linfoides).......... 1 = 
PASMOROCACIOCHOS ducado unos anios aa 3 — 
AA A 100 


De primera intención hay que descartar la existencia del parási- 
tos intestinales o de quiste hidatídico, causas principales de eosino- 
filia intensa en Madrid. Además del resultado negativo de la in- 
vestigación verificada en este sentido, hay otro hecho: la eosino- 
filia del caso presente es mucho más intensa que la frecuente por 
esas causas. También podemos descartar toda causa dermopáti- 
ca; la enferma no tenía, ni ha tenido nunca, según cuentan, lesio- 
nes de piel. En seguida cabe pensar fuera debida al asma heredado 
de su padre, pero hay una razón que nos aparta bastante de tal in- 
terpretación: en aquel momento no había tenido ataque de asma y 
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es demasiada eosinofilia para el período inter-accesional. Además 
hay otra razón: un nuevo análisis, hecho el 24 del mes pasado, 
ha dado: 


Polinucleares neutrófiloS............... 39 por 100, 


— COSIMOBLOS uno 02 NS 7 - 
Limo. sona le a ele e A a IUTEEN PS 
Monocitos con granulaciones azurófilas. 1 - 
Formas de tránsito (linfoides)....... DS 5 — 
DismorfocariocitoS............ SS CIS 1 — 

TOTAL es AO e 100 


Y dice la enferma que hace pocos días ha sufrido uno de sus ac- 
cesos de sofocación, el único que ha tenido en toda esta época. La 
eosinofilia de ahora puede ser debida al asma pero aquélla no. 

Cuando ocurrió el acceso febril, una hermana de quince años 
estuvo en un estado muy parecido, con fiebre y edema palpebral; 
no la ví entonces, pero sí después, a la vez que a su hermana. 

Esta segunda enferma ha padecido difteria y escarlatina, no ha 
tenido nunca accesos de sofocación, está bien desarrollada y en 
perfecto estado de salud; regla bien. No tiene síntomas de vagoto- 
nía; su pulso es normal. Sin embargo, tenía entonces el siguiente 
índice leucocitario: 


Polinucleares neutrófilos............... 40 por 100. 
— eosinófiloS........... da O — 
A 34  — 
Formas de tránsito (linfoides)........... 2 =— 
Células plasmáticas....... A 2 = 
TOTAL Laa ae A 100 


En este caso la eosinofilia no podía atribuirse al asma de ninguna 
manera: la enferma no ha tenido nunca ataques de sofocación. 
Además, otro examen leucocitario, hecho el 24 de Abril, da: 


Polinucleares neutrófiloS............... 59 por 100. 
— eosinófilos....... ASA 3 — 
TIMÍOCÍLOS 02 a oa a a AO 33 — 
Formas de tránsito (linfoides)........ pe 5 =.— 
TOTAL oe a 100 


Y el síndrome febril era, con seguridad, el mismo. 
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A decir verdad, no dí, de primera intención, gran importancia 
a la fiebre con edema palpebral en relación con la eosinofilia y su- 
puse se trataría de uno de esos casos de eosinofilia familiar como el 
de Klinkert, citado en todos los libros; como tal lo tenía cuando 
hice análisis morfológico de sangre, a la vez que a ambas herma- 
nas, al padre, a la madre y a otras dos hermanas, y encontré que 
el índice menos anormal era el del padre (1 eosinófilo, 67 polinu- 
cleares) y que las otras dos hermanas tenían una mononucleosis 
global, de 49 y 53 respectivamente, sin eosinofilia. No las he ex- 
plorado; dicen que están perfectamente de salud. Su aspecto no 
desmiente esta afirmación. Pero no cabe duda de que tienen tras- 
tornos endocrinos. No se puede interpretar de otra manera tan 
fuerte mononucleosis. 

Vemos, por lo tanto, que si no ha sido posible demostrar la eosi.- 
nofilia familiar, nos hemos encontrado frente a un caso claro de 
herencia de terreno: el padre es asmático y una hija también; las 
demás no lo son, pero todas presentan el síndrome hemático del 
terreno endocrino. 

La eosinofilia del 7 por 100 que da el análisis último de la prime- 
ra de las dos hermanas es debido, seguramente, al asma. Esta en- 
ferma es, además, interesante porque en ella se ve que esa enfer- 
medad puede ser heredada, pero también que intervienen en ella la 
vagotonía y el fondo endocrino (siempre ha tenido linfocitosis y 
además tiene ahora trastornos menstruales, dismenorrea) y hace 
pensar, dado que sus hermanas han heredado lo segundo y no lo 
primero, que no es el asma lo que se hereda, sino la predisposición 
a sufrirlo. 

Por último, en estas dos enfermas nos quedamos sin saber la cau- 
sa de la alta eosinofilia que presentaron en los primeros análisis. 
¿Será debida a un estado infeccioso particular? Hasta que no co- 
nozcamos nuevos hechos no podemos afirmarlo. Sin embargo, el 
haber tenido las dos hermanas al mismo tiempo el acceso febril 
con edema palpebral, da gran valor a mi sospecha. El acceso pa- 
decido pudo ser también de naturaleza anafiláctica. 


Núm. 55 de la Consulta de hematología de San Carlos, dirigida 
por el Dr. Pittaluga.— A. M., veinticuatro años, soltero. Obrero 
de una fundición de plomo. Hace seis años padeció cólico saturni- 
no: trabajaba descargando mineral en los hornos de las minas de 
Peñarroya. Ha estado hospitalizado, diagnostlcado de gastritis. 
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Hospitalizado nuevamente, después de visto en la consulta, se le 
hizo un estudio detenido, que demostró padecía una fuerte hiper- 
secreción gástrica. No tenía parásitos intestinales. 

Indice leucocitario. 
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Núm. 73 de la misma Consulta. — E. H., de treinta y un años, 
casado. Trabaja en una fundición de hierro. Ha padecido: un sín- 
cope, de muy niño; enfriamientos muy frecuentes; ciática, hace 
siete años. No da antecedentes familiares claros, pero dice que su 
padre murió de ataques a la cabeza, y un hermano (de once años), 
de meningitis. La mayor parte de sus hermanos ha muerto. 

Hace unos diez meses se enfrió, y empezó a tener mareos, mo- 
lestias de cabeza, dolores de espalda. No tose; no ha tenido ata- 
ques de asma. Tiene historia de úlcera; en el momento actual no 
es hiperclorhídrico. Antes de nosotros le vió el Dr. Escudé, que 
encontró 54 eosinófilos por 100, y nada en las heces. Nosotros le 
hicimos dos análisis, que dieron 32 y 20 eosinófilos. Analizamos 
las heces por tres veces; una, después de administrar calomelanos, 
sin encontrar nada parasitario. 

Esputos. eosinofilia local, polinucleares, células epiteliales y 
cardíacas; Ziehl negativo. Repetimos el análisis tres veces, siem- 
pre con idénticos resultados. Desviación del complemento con 
antígeno hidatídico, negativa. En el tórax no se aprecia más que 
una exageración de la transmisión de la voz. 

Los Dres. Ratera le hicieron una radiografía, de la que dicen 
«se ven ganglios en ambos lados, y en el lado derecho como si 
hubiera un brote muy discreto de procesos fímicos, junto con una 
arborización más perceptible en parte media y base». 

Hemoglobina, 80 por 100. Cutirreacción, negativa. 

Orina sin elementos anormales. 


Para no ser demasiado extenso, diré que en estos enfermos no 
veo más que dos interpretaciones de su eosinofilia. O depende de 
estados nerviosos (hipersecreción gástrica en el uno, ligeros tras:, 
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tornos y antecedentes hereditarios en el otro), en los cuales hoy se 
va demostrando la existencia del síntoma eosinofilia, o depende 
de su oficio: trabajan en fundiciones. Casi me inclino a esto último, 
fundándome en la misma observación hecha por Rivaherrera 
(Siglo Médico, 15 de Septiembre de 1917): de 21 obreros de la fá- 
brica del gas de Madrid encontró en 8 eosinofilia, que oscilaba 
entre 4 y 11 por 100, sin causa aparente. 

La eosinofilia en estos casos podría interpretarse de dos maneras: 
o es producida por las lesiones irritativas pulmonares (causa en 
principio mecánica), o por la acción del calor excesivo que acaso 
destruya las albúminas de los tejidos más expuestos a su irradia- 
ción y a las frecuentes quemaduras, o que, por lo menos, modifique 
la nutrición de esos territorios celulares. 

Antes de terminar llamaré la atención sobre varios hechos: casi 
todos los casos de que he hablado padecían del estómago, o, por lo 
menos, tenían síntomas dolorosos en la zona gástrica. Los ulcerosos 
de estómago tienen eosinofilia (como he visto muchas veces con el 
Dr. Hernando). Esta afección es frecuente en las cocineras, some- 
tidas a irradiación de calor, menos acentuado pero seguido. 
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Desarrollo fetal del cuerpo calloso 


POR 


Y. M. VILLAVERDE 


El estudio del desarrollo fetal del cuerpo calloso no ha sido ob- 
jeto de trabajos numerosos, notándose, además, entre éstos gran- 
des contradicciones. Esta disparidad en los resultados es en parte 
debida a que el material empleado para el estudio de esta cuestión 
no es adecuado, puesto que casi todo él corresponde a fetos de 
cuatro meses o de una época próxima a ésta; además, dicho mate- 
rial no ha sido lo suficientemente numeroso para permitir estu- 
diar el cuerpo calloso desde sus comienzos y seguirlo gradual- 
mente en sus fases sucesivas. Nosotros hemos estudiado el cuerpo 
calloso en fetos de todas las épocas, empleando para ello la colección 
del Hirnánatomisches Institut de la Universidad de Zurich, que 
dirige el Prof. v. Monakow. 

Schmidt (1862) distingue el sitio donde se originará el cuerpo 
calloso de la unión primitiva de los dos hemisferios (lámina ter- 
minalis), y cree que el cuerpo calloso se forma en la parte supe- 
rior de ésta, cruzándose a este nivel las fibras que convergen de 
ambos hemisferios. Esto tendría lugar hacia el cuarto mes de la 
vida intra -uterina, época en la cual la Randbogen de los hemisfe- 
rios se diferencia en dos semicírculos concéntricos. El cuerpo ca- 
lloso haría su aparición en el sitio indicado entre estas dos partes 
de la Randbogen, dando la superior origen, además, a la Stría ob- 
tecta y a la Stría alba Lancíst, mientras que de la inferior se ori- 
ginaría la bóveda de tres pilares. La rodilla haría su aparición 
hacia el quinto mes. 

Mihalkowics (Entwicklungsgeschichte des Gehirns, 1877) afir- 
ma que antes de la formación de las comisuras se produce una 
fusión de los hemisferios (Verwachsung ) delante de la lámina 
terminalis. Encima del sitio de este engrosamiento comienza una 
circunvolución que se dirige hacia atrás por la pared interna del 
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hemisferio: es la Randbogen. En este sitio, donde se han unido am- 
bos hemisferios, aparece el sistema de las comisuras: cuerpo ca- 
. lloso arriba y comisura anterior abajo. El cuerpo calloso crece ha- 
cia atrás por fusión de las paredes internas de los hemisferios y no 
por intususcepción (como creían Schmidt y Kúlliker). 

Kolliker cree que el Balken, una vez aparecido, está represen- 
tado en su totalidad tal como será después, y por tanto niega todo 
desarrollo sucesivo aposicional. En embriones de conejos vió el 
cuerpo calloso ya comenzado a formarse a los dieciocho días. 

Blumenau (1891) vió el cuerpo calloso en sus comienzos en em- 
briones de 8 centímetros; cree que, una vez aparecido el cuerpo 
calloso, se desarrolla hacia atrás por fusión de los hemisferios. 

Marchand (1891) afirma que el cuerpo calloso se desarrolla de- 
lante de la lámina terminalis engrosada y no dentro del espesor de 
ésta, suponiendo que hacia atrás crece por intususcepción. 

His supone que el cuerpo calloso se origina aproximadamente en 
el sitio que los demás autores creen (aunque las designaciones que 
emplea no sean las mismas), y es el defensor moderno más deci- 
dido del crecimiento del cuerpo calloso hacia atrás por aposición. 

Para poder seguir con orden la exposición de nuestros resultados, 
vamos a hacer un resumen descriptivo de cómo se compone el ce- 
rebro fetal cuando el embrión tiene 3 centímetros de longitud, que 
es cuando hemos empezado a estudiar este punto. Las vesículas 
embrionarias son muy delgadas a esta edad (fig. 2) y no presentan 
ningún accidente por su superficie exterior, estando ambas unidas 
por delante por la lámina terminalis (fig. 1). Esta es muy delgada, 
y sólo por el sitio que luego diremos tiene tendencia a engrosarse. 
La lámina terminalís se extiende desde lo que luego será recesus 
opticus hasta el ángulo pretalámico, cierra por delante el tubo 
neural y forma la pared anterior de la cavidad del tercer ventrícu- 
lo, y a sus lados se hallan los agujeros de Monro,muy anchos en esta 
época y que establecen amplia comunicación entre los ventrícu- 
los laterales y el medio. Al nivel del ángulo pretalámico (parte 
postero-superior de los foramen Monrot) la lámina terminalis,con 
las paredes internas de los hemisferios unidos por ella, se unen a la 
extremidad antero-superior del tálamo óptico(masa celular bastante 
desarrollada), entrando en íntima fusión. Más hacia atrás, lo que era 
antes lámina terminalis ya no 'unirá ambos hemisferios, sino que 
irá de la parte superior de un tálamo a la del otro, formando el techo 
del ventrículo medio y tomando el nombre de tela coroídea. En 
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cuanto a los hemisferios, pasarán por la superficie externa de los 
tálamos sin estar unidos entre sí. Los cuerpos estriados forman su 
mamelón en la pared externa del hemisferio; pero aun formando 
un saliente de bastante importancia, no se han puesto aún en con- 
tacto con el tálamo al nivel de la parte infero-posterior del fora- 
men Monroí. En esta época (3 centímetros) se notan ya comienzos 
de engrosamiento de la lámina terminalís (debido a una mayor 
proliferación del epitelio de la matriz), acumulándose el material 
celular producido por delante de ésta; pero este engrosamiento se 
verifica sólo por delante, aproximadamente hacia la mitad de la 
distancia entre lo que será recesus opticus y ángulo pretalámico; 
y es digno de tenerse en cuenta que es precisamente este sitio en 
que comienza el engrosamiento de la lámina terminalis, donde se 
formará poco después la comisura anterior; las partes más supe- 
riores de la lámina, donde se formará el cuerpo calloso (que aparece 
poco después), continúan sin engrosar. En el feto de 3 centímetros 
se compone la pared tan sólo de la matrix y de una Randschletier 
situada por fuera de aquélla (figs. 1 y 2). 

En el feto de 4 centímetros, además de que las paredes de la ve- 
sícula han engrosado y se diferencian en algunos puntos de ella 
las cinco capas de que estará constituida en los otros estados del 
desarrollo fetal, se nota que la lámina terminalís continúa su en- 
grosamiento, pero hacia arriba del sitio donde en el feto anterior 
hemos dicho que había comenzado este fenómeno. Las partes infe- 
riores de la lámina terminalís nunca se engruesan. El cuerpo es- 
triado ha crecido extraordinariamente, y avanzando hacia la línea 
media se ha puesto ya en contacto con la lámina terminalis en su 
parte engrosada, y más atrás con el tálamo. Al nivel del cuerpo 
estriado, pues (que se implanta por amplia base en la superficie 
interior de la pared externa de la vesícula), se establece la comu- 
nicación entre ésta y la pared interna al nivel del territorio engro- 
sado de la lámina terminalis, y por el intermedio de ésta se esta- 
blece la unión entre los dos hemisferios. Es a este nivel donde se 
forma la comisura anterior, que puede verse ya perfectamente en 
embriones de 4 centímetros y medio. Por esta época está ya per- 
fectamente desarrollado el cerebro olfatorio. 

El cerebro de un feto de 5 centímetros presenta, aproximada- 
mente, las mismas particularidades que el anterior, pero ha dado 
ya un paso considerablemente importante en su desarrollo. La /á- 
mina terminalís engrosada, es, aproximadamente, de extensión, 
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igual que en el caso anterior. La producción de material celular 
al nivel de la matrix de ella es muy considerable, y se acumula 
haciendo que en toda esta región la pared forme un saliente por 
el lado del ventrículo. El engrosamiento de la lámina terminal?s no 
llega, ni con mucho, hasta el nivel del ángulo pretalámico, y ya 
desde muchísimo antes de llegar a esta región presenta su aspecto 
primitivo. Una capa de epéndimo y una Randschleier encima de 
éste, siendo esta última capa de muy pequeño espesor. Las pare- 
des de los hemisferios están ya constituídas por sus cinco capas, 
pero al llegar a las proximidades de la lámina terminalis la lámt- 
na corticalis desaparece bruscamente. Más hacia atrás, del ángulo 
pretalámico, las paredes de los hemisferios no están unidas entre sí, 
y descienden verticalmente por las partes laterales de los tálamos, 
los cuales están unidos entre sí por la tela choroídea, continuación 
posterior de la lámina terminalis. Las paredes internas de los he- 
misferios ofrecen algunas particularidades, dignas de tenerse en 
cuenta, respecto a su estructura, la cual, componiéndose de cinco 
capas en sus partes más superiores — Limbo corticalis de His—, 
llamando la atención principalmente la cortícalís, por su intensa 
coloración, va adelgazándose hacia abajo, y un poco antes de lle- 
gar al sitio donde se incurvará hacia afuera, para pasar por los 
lados del tálamo, desaparece bruscamente la corticalís, y la pared 
queda reducida a la matríx y a una Randschleier, que va adelga- 
zándose paulatinamente hacia abajo — Limbo medularis de His—, 
hasta que ya sumamente adelgazada interviene en la formación de 
los plexos. 

Por más que hemos examinado toda la serie, no nos ha sido po- 
sible ver la existencia de fibras en las partes superiores del Limbo 
medularís, inmediatamente por debajo de la desaparición de la 
corticalís, sitio que, como luego veremos, es donde se acumulan las 
fibras callosas. 

En el feto de 7 centímetros es donde hemos podido comprobar 
por primera vez la existencia indudable de fibras callosas (figu- 
ra 3, CC), hecho sobre el que conviene insistir, ya que casi todos 
los autores que se han ocupado del origen del cuerpo calloso dan 
el cuarto mes de la vida intrauterina como la época en la cual éste 
hace su primitiva aparición. Creemos, sin embargo, que esta apa- 
rente contradicción es debida a que el material empleado era ya de 
una edad un poco avanzada, y, además, por dar como época prime- 
ra de la aparición del cuerpo calloso aquella en que éste, alcan- 
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zando ya cierto desarrollo, forma un saliente por delante del terri- 
torio de la lámina terminalis engrosada. 

El sitio donde aparece el cuerpo calloso es el territorio engro- 
sado de la lámina terminalís (LT)— que ya ha avanzado en este 
proceso hacia atrás y arriba, sin alcanzar, no obstante, ni aun con 
mucho, la región del ángulo pretalámico, en su parte antero-su- 
perior, y bastante por encima del sitio donde la comisura ante- 
rior ya está completamente desarrollada. La lámina terminalis, 
engrosada en el sitio donde se formará el cuerpo calloso (que 
es, como hemos dicho, al nivel antero-superior de ella, en la re- 
gión que corresponde completamente al agujero de Monro) (FM), 
se presenta como un engrosamiento transversal de la pared que 
comienza un poco antes de unirse la de un lado con la del otro, tra- 
duciéndose este aumento de volumen por un saliente que hace 
la superficie interior de la pared en el ventrículo lateral y en el 
agujero de Monro, que es muy grande. Al nivel de la línea media 
(donde los hemisferios están unidos, formando la pared anterior del 
ventrículo medio) (IIV); dicha unión está formada por la matrix, 
y encima de ésta por una gruesa capa de tejido con muchos núcleos, 
que une entre sí ambas partes laterales del engrosamiento, conti- 
nuándose con estas regiones. Más adelante, en la línea media, co- 
rrespondiendo aún al territorio engrosado lateralmente de las pa- 
redes, éstas no están más que en contacto, sin fundirse, pero sepa» 
radas por una delgada capa de tejido mesodérmico, que forma 
parte de la hoz. Más excéntricamente de este territorio engrosado, 
las paredes de las vesículas empiezan a tener su estructura nor- 
mal, formada por las cinco capas que las constituyen. Las fibras 
callosas aparecen en un trecho muy pequeño, adoptando una dispo- 
sición transversal y pudiendo seguírselas en este sentido durante 
un pequeñísimo espacio; se encuentran, aproximadamente, a igual 
distancia de la matríx y del sitio donde anteriormente termi- 
na la fusión (Verwachsung) entre los dos hemisferios. En ple- 
no territorio engrosado, a ambos lados por delante de estas ra- 
diaciones callosas, se ve dos campos en los que los núcleos que 
componen esta región han desaparecido casi y se ven rudimentos 
de fibras, las cuales, por no ser los cortes paralelos a su dirección, 
no son tan visibles como las del cuerpo calloso. Es en este sitio 
donde se forma el primitivo Forníx. 

Las paredes internas detrás de los agujeros de Monro ofrecen 
también, ya, detalles muy curiosos. La cortícalis desaparece un 
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poco antes de incurvarse la pared hacia afuera, pero un poco por 
encima de esto presenta la pared una depresión que hace que ésta 
sobresalga por el ventrículo. Esta depresión hemos podido seguirla 
nosotros en toda la serie de cortes frontales del feto, y dada la 
constancia con que se presenta en todos los cortes en ambos lados, 
y el sitio que ocupa, creemos que se trata de la Bogenfurche de 
Schmidt, siendo éste el feto de nuestra serie en que primero la he- 
mos hallado. Debajo de esta Bogenfurche la pared forma una 
inflexión no muy marcada, en sentido contrario, y esta es la RPand- 
bogen de Schmidt, en cuya parte superior termina la lámina cor- 
ticalís, convirtiéndose la pared, por tanto, de limbo corticalís en 
limbo medularís. Inferiormente, las paredes continúan adelgazán- 
dose gradualmente, hasta que terminan casi formadas por la ma- 
tríx en una lámina finísima, que dará origen a los plexos coroideos. 
En las partes superiores de este espacio triangular que forma el 
limbo medularís, inmediatamente por debajo de la lámina cortt- 
calís, se ve, aunque no muy claramente, la existencia de fibras. 

¿Pertenecen éstas al Balken, al Fornix, o a ambos? Dado el sitio 
que ocupan, y el hallarse ya en la lámina terminalís engrosada 
fibras callosas, creemos que ésta es la significación probable de las 
fibras en cuestión, y si además de éstas hay fibras pertenecientes 
al Forníx, no se puede negar, pues como veremos en casos poste- 
riores, es éste el sitio, debajo de las del cuerpo calloso, donde se 
hallan. Este campo triangular, donde se hallan fibras callosas, 
puede seguirse de delante a atrás en ambos hemisferios en una 
gran extensión; pero según la examinamos más hacia atrás es mu- 
cho más pequeño. 

En el feto de 8 centímetros (CC) el cuerpo calloso se ha desarro- 
llado ya un poco más, y las radiaciones callosas (fig. 4) que se hallan 
en ambos hemisferios son mucho mayores y se distinguen clara- 
mente de las partes contiguas. La lámina terminalís ha aumentado 
en su zona de engrosamiento hacia arriba, pero sin alcanzar la re- 
gión del ángulo pretalámico, y el cuerpo calloso que se encuentra 
en su seno no llega por atrás hasta el límite del engrosamiento de 
la lámina terminalis. Ya en cortes frontales de los hemisferios, 
poco antes de llegar a ésta, cuando los hemisferios están en contacto 
entre sí, pero sin unirse (separados por una delgada lámina de tejido 
mesodérmico), la estructura de las capas de la pared se borra, y 
esto es mucho más chocante cuando nos fijamos en la lámina cor- 
ticalis (LC), que por su intensa coloración es lo primero cuya 
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ausencia se nota. Aquí se hallan ya fibras callosas que indudable- 
mente caminan hacia atrás, hacia donde los hemisferios están 
unidos para pasar al otro lado. 

Si seguimos examinando cortes hacia atrás, podemos observar 
la tendencia de los hemisferios a unirse hacia arriba del territorio 
engrosado, donde se halla el territorio calloso, mientras que de- 
bajo de éste las dos paredes de los hemisferios, engrosadas, con- 
tinúan completamente paralelas, sin mostrar la menor tendencia 
a unirse. 

Esto nos demuestra cómo ya en esta época el cuerpo calloso 
tiende a crecer hacia adelante, abandonando el territorio de la lá- 
mina engrosada, y esta tendencia, que se acentuará mucho más 
en estadios posteriores, nos da una idea del crecimiento hacia ade- 
lante del cuerpo calloso. Más hacia atrás el cuerpo calloso tiene 
sus fibras en el espesor de la lámina terminalis, completamente 
desarrolladas, y se ve cómo van de un sitio a otro, teniendo su 
origen aparente en la profundidad de ambos hemisferios y for- 
mando las radiaciones callosas cuerpos triangulares, cuyos vérti- 
ces se dirigen hacia la pared, llegando hasta la región del epén- 
dimo «y cuyas bases se unen en la línea media. 

Más hacia atrás, en cortes frontales que pasan por el territorio 
engrosado de la lámina terminalis, se ve que las fibras callosas, 
muy desarrolladas, no alcanzan la línea media, y entre las radia- 
ciones callosas de cada lado hay un trozo de lámina engrosada que 
conserva la estructura primitiva: es, como hemos dicho, la parte 
posterior de la lámina engrosada, que no interviene en la forma- 
ción del cuerpo calloso. Ya pasado el ángulo pretalámico, la confi- 
guración de la pared es muy parecida a como la hemos descrito 
en el feto de 7 centímetros; sólo que los caracteres que allí hemos 
dado están aquí mucho más acentuados; sin embargo, la Bogenfur- 
che no es aún muy marcada; debajo de ella la Randbogen, en cuya 
parte superior termina la lámina cortiícalis y debajo de ésta las ra- 
diaciones callosas muy marcadas que comienzan en la pared, pro- 
fundamente, cerca del epéndimo y que llegan hasta el borde libre 
del hemisferio; debajo de este accidente la pared presenta un en- 
grosamiento que la hace sobresalir por el lado del ventrículo y 
donde se halla gran cantidad de fibras que corresponden verosímil- 
mente al fornix (F), y por debajo de esto la pared se adelgaza ya 
definitivamente. Tanto más nos dirigimos hacia atrás, y menos 
acentuados van siendo estos accidentes, principalmente el campo 
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triangular formado por las radiaciones callosas, que va disminu- 
yendo gradualmente de extensión. 

En el feto de 10 centímetros (fig. 5), la configuración de las di- 
versas partes fetales que hemos visto concuerda con bastante exac- 
titud con los cortes frontales del cerebro aproximadamente de esta 
edad que se hallan en el Atlas de Retz?us. Siguen las fibras callo- 
sas (CC) muy desarrolladas en las paredes internas de los hemisfe- 
rios en las regiones situadas por delante de la lámina terminalis 
engrosada, desapareciendo igualmente poco antes de llegar a ésta 
la lámina corticalís. En el territorio en que las dos superficies ex- 
teriores de las paredes internas están en contacto, poco antes de 
llegar a la lámina terminalis—región de la Trappezplatte en con- 
tacto de His—, se ven claramente descender en dirección vertical 
las dos columnas del fornix (F) con sus fibras; encima de esto las 
fibras callosas, numerosísimas, se dirigen también hacia el sitio de 
unión de los hemisferios, situado en un plano posterior. Es digno 
de notarse el hecho de que el territorio de unión entre los dos hemis- 
ferios (lámina terminalis engrosada con las fibras callosas que se 
hallan en su seno), ha aumentado de volumen hacia adelante; pero 
esto sólo está constituido por las fibras callosas, las cuales, AS au- 
mentar en número, han hecho progresar hacia adelante el cuerpo 
calloso, que se sale a este nivel de los primitivos confines de la lá- 
mina engrosada. 

Este fenómeno —aunque muy poco marcado —comienza a ver- 
se ya en el embrión de 8 centímetros; pero es aquí donde ya pue- 
de apreciarse con toda claridad, y es ello causa de que en cortes 
completamente frontales (como en el modelo cuya descripción 
nos ocupa) aparecen los hemisferios unidos mucho antes por arri- 
ba que por abajo de la zona en cuya extensión, posteriormente, 
se establecerá la unión entre los dos lados. 

Esta circunstancia no deja de ser interesante, porque habiendo 
sostenido algunos autores como Marchand que el cuerpo calloso se 
origina delante de la lámina terminalís engrosada, se refieren sin 
duda a este estadio y creen que es el principio del cuerpo calloso y 
lo primero que aparece, lo que en realidad es una fase posterior al 
comienzo de éste. Ya en cortes un poco anteriores al sitio donde por 
la lámina terminalis y el cuerpo calloso se unieron ambos hemis- 
ferios se ve algunas fibras callosas desarrolladas al máximum, na- 
ciendo en ambos hemisferios en las proximidades de la matrix, 
aproximadamente al nivel en que desaparece la corticalis y descen- 
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diendo desde allí hacia adentro, abajo y atrás, para alcanzar el plano 
en que los hemisferios están ya unidos entre sí. Dentro de la lámi- 
na terminalís, las radiaciones callosas no ocupan hacia atrás todo 
el espesor de ella, y hay además un trozo de la misma correspon- 
diente a su parte posterior que no está engrosado. En este modelo 
de 10 centímetros lo más característico es el gran desarrollo que ad- 
quiere la Randbogen (RB) y lo profunda que es la Bogenfur- 
che (BF), naciendo en la pared una muesca profunda que la hunde 
hacia el ventrículo. 

Un poco por debajo de la Bogenfurche, la corticalís (que ya des- 
de arriba viene siendo cada vez más pequeña), desaparece en án- 
gulo agudo, y por debajo de esto se halla la pared constituida por la 
matrix y por las fibras callosas, las cuales forman un campo trian- 
gular cuya base termina al nivel del borde libre de la pared. De- 
bemos advertir que estos campos formados por las radiaciones ca- 
llosas se encuentran a ambos lados ocupando las partes inferiores 
de la Randbogen y se les puede seguir hacia atrás desde la región 
dela lámina terminalis; pero cuantomás atrásnos dirigimosesmás 
pequeño el campo formado por las radiaciones callosas. Creemos 
nosSbtros que estas fibras se dirigen hacia adentro, abajo y adelante 
a alcanzar la región donde están unidos los hemisferios y que es 
tanto más marcada en ellasla dirección antero-posterior cuanto más 
posteriores son los cortes en que los estudiamos. 

En el feto de tres meses y medio las fibras callosas son visibles 
ya en una extensión mucho mayor. En los cortes frontales — que 
son los empleados en todo el hemisferio — nos llama la atención lo 
primero el desarrollo de las capas que constituyen la pared, y so- 
bre todo la cortícalis; pero por lo que a las fibras callosas se refie- 
re es digno de anotarse que en ambos hemisferios son ya muy nu- 
merosas, aun bastante antes de llegar al sitio donde la cortícalis 
se adelgaza, para desaparecer después en las inmediaciones de la 
lámina terminalís engrosada; y dichas fibras callosas van siendo 
tanto más numerosas cuanto más hacia atrás nos dirigimos, sien- 
do su lugar de procedencia muy diverso, a juzgar por la enorme 
extensión que ocupan en la pared interna de la vesícula; pero se 
dirigen convergiendo al mismo sitio, que es el que ocupará en 
planos posteriores la extremidad anterior del cuerpo calloso. 

Un paso más hacia atrás y vemos adelgazarse las cortícalzs en 
las partes medias de ambas paredes internas de las vesículas, y un 
poco más atrás aún desaparecer, viéndose ya en unos cortes más 
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posteriores los dos hemisferios unidos por lo que es extremidad 
anterior del cuerpo calloso. 

Aquí vemos perfectamente que las fibras que en la pared interna 
de las vesículas subían las unas y descendían las otras, ganan a este 
nivel la línea media y se dirigen al lado opuesto, donde se mezclan 
íntimamente con las que proceden de este lado. En este modelo, 
más marcado aún que en los dos que hemos estudiado anteriormen- 
te, se observa que están los hemisferios unidos por la extremidad 
anterior del cuerpo calloso, en la parte superior de la región, que 
más atrás, al nivel de la lámina engrosada, establecen entre ellos 
fusión más extensa; y este fenómeno, que puede seguirse en gran 
número de cortes, indica un crecimiento del cuerpo calloso ya bas- 
tante hacia adelante de la región de la lámina. 

También dejaremos consignado el hecho de que en este 'modelo, 
que es el primero en que la región de la rodilla callosa alcanza, hacia 
adelante, una cierta individualidad, no nos ha sido posible encontrar 
en la parte más anterior de ésta ni el más pequeño espacio en el que 
los hemisferios estén fusionados y en el que no se encuentren fibras 
en toda su extensión, hecho — que lo hemos visto también en otros 
modelos a propósito del crecimiento hacia atrás del cuerpo callóso— 
que habla en contra de la opinión defendida por muchos, y en los 
tiempos modernos más brillantemente sustentada, con su enorme 
autoridad, por His, que al paso de las fibras callosas de un lado al 
otro precede una fase preliminar en la que los dos hemisferios se 
funden en la línea media, y este puente de tejido embrionario sirve 
de medio conductor para que las fibras callosas, en una segunda 
parte de su desarrollo, pasen al otro lado. 

Un poquito más hacia atrás los dos hemisferios están unidos, 
por el cuerpo calloso, en su parte superior, y por la lámina ter- 
minalís engrosada; territorio éste en el que aquél se generó en sus 
comienzos. En este nivel se ven las radiaciones callosas ocupando 
las partes superiores del territorio de unión y las fibras, que pasan 
ya muy desarrolladas de un lado al otro, están en contacto directo 
con el tejido mesodérmico y vascular que forma la hoz, y termi- 
nando hacia arriba y afuera en la pared interna de los hemisferios, 
en las capas internas de la capa medular (Markschicht), en las in- 
mediaciones de la matriz. Por debajo del cuerpo calloso los hemis- 
ferios están unidos en la línea media por el territorio engrosado 
de la lámina, en la que se ven fibras formando quizás diversos 
sistemas mal definidos, y siendo el más marcado el de las colum- 
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nas del forníx, que como dos haces verticales se ven debajo del 
cuerpo calloso, no siendo visibles más que en un cierto número de 
cortes, no muy grande por cierto. 

Este hecho es otro de los que ya claramente indican el enorme 
desarrollo que en esta época alcanza el cuerpo, pues éste, en sus 
comienzos, está situado muy por detrás del sitio que ocuparán las 
columnas del forniíx, y ya aquí sobrepasa a éstas extraordinaria- 
mente por delante. A este nivel, en que los dos hemisferios están 
unidos por el cuerpo calloso y por la lámina engrosada, se ven ya 
muy marcados por encima de aquél los caracteres que la pared in- 
terna presentará hacia atrás en los cortes sucesivos, viéndose el 
surco muy marcado de la Bogenfurche, y luego, por debajo de 
éste, la circunvolución de la Randbogen, que se extiende por la 
pared interna hacia atrás. 

La lámina corticalis termina en la parte superior de la Randbo- 
gen por un extremo afilado, y debajo se hallan ya las fibras callosas, 
que tomando su origen en las capas profundas de la capa medular 
Medular-Schicht se dirigen hacia abajo, adelante y adentro, y se 
ponen en contacto con la superficie exterior del hemisferio y vana 
alcanzar en esta posición la extremidad posterior del cuerpo callo- 
so, situada aún en el territorio de la lámina terminalis, por delante 
del ángulo pretalámico. En la pared interna de los hemisferios 
—por detrás de los foramen Monroi—, y debajo de las fibras callo- 
sas, se hallan las fibras del forníx, y por debajo de este accidente 
la pared, ya extraordinariamente adelgazada, forma la parte más 
extrema del limbo medularis. 

En el feto de cuatro meses — época en la que gran número de 
autores ha afirmado que es cuando el cuerpo calloso se forma — nos 
encontramos con que, además de ser mucho más acentuados los 
caracteres señalados en el modelo que acabamos de describir, hay 
otra porción de particularidades en relación con el desarrollo del 
cuerpo calloso. Por delante, las fibras callosas, igual que en el feto 
de tres meses y medio, son visibles mucho antes de que los hemisfe- 
rios estén unidos por la rodilla del cuerpo calloso, y tan pronto 
como en la cara interna de los hemisferios la lámina corticalis se 
adelgaza primero y desaparece después, se ve a las fibras callosas 
cómo ganan la línea media y se entrecruzan al nivel de la rodilla 
o extremidad anterior, la cual está situada mucho más por. delante, 
y más separada en este sentido de la región de la lámina termina- 
lís engrosada, que une ambos hemisferios, que en el caso anterior. 


DESARROLLO FETAL DEL CUERPO CALLOSO 43 


El grosor de la rodilla del cuerpo calloso, medida en sentido 
vertical, ha aumentado también si se la compara con el caso an- 
terior. Lo mismo que en éste las fibras callosas alcanzan un des- 
arrollo mayor, y se las ve con más claridad al nivel de la lámina 
terminalís engrosada, sitio donde, como hemos dicho, el cuerpo 
calloso ocupa la parte superior de la unión de los dos hemisferios; 
las fibras callosas, en este nivel, descienden de ambos hemisferios, 
naciendo en las partes profundas de la capa medular y se entre- 
cruzan en la línea media, siendo la parte de la pared en que esto 
precisamente ocurre la parte inferior de la Randbogen, donde ha 
desaparecido la corticalís. 

Las fibras callosas se ven hacia atrás todavía en alguna exten- 
sión, y es digno de notarse el hecho de que el cuerpo calloso siga 
hacia atrás uniendo las partes inferiores de la Randbogen de am- 
bos hemisferios, y que sea así la dirección que sigue en su creci- 
miento hacia atrás, y cómo pasa por encima de la región del 
ángulo pretalámico para segutr luego su desarrollo en las re- 
giones situadas por encima del tercer ventrículo, hecho que 
hemos observado por primera vez en este embrión de los de la 
serie estudiada. 

El crecimiento hacia atrás y el paso por encima del ángulo pre- 
talámico se hace, como hemos dicho, siguiendo el borde inferior 
de la Randbogen y dejando la región engrosada de la lámina 
terminalis, en la cual se originó, y que adelgazada va a termi- 
nar al ángulo pretalámico. Ocurre aquí como en su desarrollo ha- 
cia adelante, donde el cuerpo calloso, aunque originado en la lá- 
mina, abandona ésta después, y su rodilla va hacia adelante en el 
su desarrollo ulterior. Detrás de la extremidad posterior del cuer- 
po calloso, se ve a la pared con los mismos caracteres descritos: 
una Bogenfurche profunda, una Randbogen debajo, con la corti- 
calís terminando en su parte superior, y debajo de este accidente 
las radiaciones callosas, que forman un campo triangular que puede 
seguirse en la pared interna hasta atrás, aunque disminuyendo 
gradualmente su área según nos dirigimos más en esta dirección. 
Por debajo de las radiaciones callosas se encuentra en la pared 
un abultamiento que corresponde a las fibras del forni.x. 

En el feto de seis meses las yariaciones que encontramos son 
muchísimas. En primer término, la pared es ya muy gruesa, y aun 
continuando formada siempre de sus capas constitutivas, ha al- 
canzado ya un desarrollo enorme. La cavidad queda ya muy 
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reducida, debido al gran desarrollo de la pared, y no puede ha- 
blarse con propiedad de la vesícula cerebral. Si en cortes fron- 
tales nos dirigimos, de delante a atrás, al sitio en que los dos 
hemisferios están unidos por el cuerpo calloso, vemos que la rodilla 
ha alcanzado un desarrollo considerable y alcanza, en sentido ver- 
tical, la dimensión de 9 milímetros. 

Las fibras, muy desarrolladas, pasan a su través de un lado al 
otro; pero la ya gran complejidad de la estructura y el no ser qui- 
zás el método el más apropiado, es causa de que no pueda verse el 
camino que dentro del hemisferio toman. Más hacia atrás vemos 
que el cuerpo calloso se ha diferenciado en cuerpo calloso propia- 
mente tal, que une hacia arriba los dos hemisferios, y su Rostrun, 
que lo hace en un plano más inferior, quedando entre ellos circuns- 
crita la cavidad del ventriculi septi, la cual a sus lados se halla 
formada por las paredes internas de los hemisferios, extraordina- 
riamente delgados a este nivel y que no han seguido el enorme 
desarrollo de otros territorios parietales. La cavidad del ventriculi 
septí, es muy grande — no virtual, como ocurre en el adulto — y 
afecta una disposición rectangular, siendo sus lados mayores ver- 
ticales. 

Tanto en el cuerpo calloso como en el forníx son muy visibles 
las fibras callosas, pero lo son mucho más en aquél que en éste. 
Según nos vamos dirigiendo hacia atrás nos vamos dando cuenta 
de cómo la cavidad del septíum se ha formado. El Rostrun es cada 
vez más delgado y acaba por desaparecer, y entonces vemos que el 
rectángulo que forma el cavum septz, falto de su lado inferior, co- 
munica con el exterior en esta dirección. El cuerpo calloso, sin 
duda en su crecimiento hacia adelante, ha llegado un momento 
en que, abandonando esta dirección, se ha dirigido hacia abajo y 
luego hacia atrás, y así ha circunscrito un trozo de la pared in- 
terna de los hemisferios que está situada delante de la lámina en- 
grosada, y la que correspondería aproximadamente a la llama- 
da por His Trappezplatte en contacto y cuyo segmento de pa- 
red, que no ha seguido en su desarrollo al de otras regiones de 
la corteza, y sin diferenciarse en el sentido que éstas, dará lugar su 
unión con la del otro lado al Septum pellucidum. La extremidad 
más posterior del Rostrun seguirá su desarrollo hacia atrás, y así 
cerrará por debajo de un modo completo la cavidad del septum, 
que en este modelo la hemos sorprendido no cerrada aún. Por en- 
cima del tercer ventrículo el cuerpo calloso ya está desarrollado 
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ampliamente y sus fibras están ya muy desenvueltas. Los acciden- 
tes que existían en la pared a este nivel están casi borrados y se 
ve el sulcus corporí callosí que se halla por fuera del cuerpo ca- 
lloso. Más atrás, terminado ya el cuerpo calloso, la pared conserva 
sus caracteres primitivos, pero no tan marcados. 

En el embrión de siete meses el cuerpo calloso ha alcanzado ya, 
aproximadamente, el desarrollo que tendrá y sus fibras son muy 
gruesas. Por delante, el cuerpo calloso bien desarrollado ha ce- 
rrado con el Rostrun—en el desarrollo de la extremidad de éste 
hacia atrás—la cavidad del tercer ventrículo, la cual es más pe- 
queña y se ha reducido por aproximación de sus paredes. Por en- 
cima ya el sulcus corpori callosí se halla en el límite, entre el 
cuerpo calloso.y la pared, y a su nivel la cortícalis de los hemisfe- 
rios, que ya alcanzó un gran desarrollo, se dobla hacia la línea 
media y se continúa un poco sobre el cuerpo calloso. En gran 
parte de la extensión del tercer ventrículo, el cuerpo calloso es ya, 
aproximadamente, como será, aunque un poco más delgado, y en 
sus partes inferiores se halla el forníx, que adopta una disposición 
casi igual que la del adulto. 

No es nuestro propósito insistir aquí sobre más particularidades 
referentes al cuerpo calloso, que serán objeto de un amplio trabajo 
sobre el particular, ni otra porción de problemas que se refieren 
al mismo, y que hemos estudiado valiéndonos de material con age- 
nesias (Missbildung ) del cuerpo calloso y con reblandecimientos 
y hemorragias de diversas circunvoluciones (cuyo resultado es la 
producción de degeneraciones secundarias de las fibras comisurales 
en diversos sitios del cuerpo calloso), sino tan sólo exponer sucinta- 
mente el desarrollo embrionario de esta gran comisura y exponer 
los resultados nuestros, obtenidos con el numeroso material del Ins- 
tituto Neurológico de Zurich. 


LÁMINA V 


J. M. ViLLavErDE. — Desarrollo fetal del cuerpo calloso. 


Fig. 1.—Corte oblicuo frontal de la región de la ldmina terminalis (LT) de 
un feto de 3 centímetros, donde ha de desarrollarse el cuerpo calloso; H, for- 
maciones mesodérmicas interhemisféricas. La pared de la vesícula consta 


solamente de dos capas. 


Fig. 2. —Corte frontal oblicuo del cerebro de un feto de 3 centímetros, por de- 
trás del ángulo pretalámico. Las dos vesículas están formadas por dos capas, 
excepto por su parte externa, donde aparece ya la lámina corticalis (LC); 
PC, plexos coroideos; TC, tela coroidea que cierra el tercer ventrículo 
(TIT V) en el seno del tálamo; E, epéndimo (matrix); VL, ventrículo lateral; 


CS. cuerpo estriado. 
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LÁmina VI 


J. M. ViLLAverDE. — Desarrollo fetal del cuerpo calloso. 
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Fig. 3.—Corte frontal oblicuo de la lámina terminalis engrosada (LT), del ce- 
rebro de un feto de 7 centímetros; CC, primeras radiaciones callosas; 
EM, foramen Monroi; 111 V, tercer ventrículo; VC, ventrículo lateral. 
La corticalis cesa al llegar al territorio engrosado; la hoz se insinúa entre 


los hemisferios. 
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Fig. 4,— Corte frontal del cerebro de un feto de 8 centímetros, por delante 
de la lámina terminalis engrosada; CC, radiaciones callosas; F, fibras 
del fornix; CE, cuerpo estriado; E, epéndimo (matrix); LC, lamina corti- 
calís; VL, ventrículo lateral. Obsérvese el gran desarrollo de las fibras ca- 
losas, antes de que se unan los dos hemisferios. 


Lámina VII 


J. M. VinLaverox. — Desarrollo fetal del cuerpo calloso. 


Fig. 5.— Corte frontal de un cerebro de feto de 10 centímetros, por delante 
del territorio de la lámina terminalis; CC, radiaciones callosas; E, fornix; 
RB, Randbogen; BF, Bogenfurche ; CE, cuerpo estriado; VL, ventrículo la- 
teral. Nótense los caracteres de la pared interna y el gran desarrollo de la 
circunvolución Randbogen, limitada hacia arriba por el surco profundo 
de la Bogenfurche. 
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Sesión del 31 de Mayo de 1918 


Lesiones endocrinas 
en un caso de obesidad colosal 


POR 


G. MARAÑÓN 


¡¿_E XAXA<— 


Al lado de las obesidades, llamadas desde Lorand y Noorden 
endógenas, por ir acompañadas de síntomas somáticos y funciona- 
les, reveladores de la perturbación de una «glándula endocrina, 
responsable de la obesidad (obesidad tiroidea, hipofisaria, gent- 
tal, etc.), existe el otro grupo de las obesiídades exógenas de los 
citados autores, en las que se supone que son los factores exóge- 
nos, la alimentación y el ejercicio, los que determinan el engrasa- 
miento. Nosotros hemos defendido (1) la tesis de que aun en estas 
obesidades, llamadas exógenas porque no presentan síntomas de- 
finidos de insuficiencia tiroidea, hipofisaria, genital, etc., hay que 
tener en cuenta la intervención de estas glándulas en la producción 
del engrasamiento, ya que son los reguladores fisiológicos del me- 
tabolismo y, por lo tanto, los factores a través de los cuales esas 
causas exógenas actúan sobre dicho metabolismo. 

Entre las obesidades exógenas de los clásicos hay un grupo clí- 
nico, el de las obesidades post - infecciosas, cuyo origen endocrino 
parece indudable. En algunos casos se trata sólo de una obesidad 
inicial, que puede explicarse por los factores exógenos propicios 
de la convalecencia (sobrealimentación, reposo); pero otras veces 
se producen verdaderas obesidades, que cambian por completo el 
tipo nutritivo de los enfermos, inexplicables por las causas expre- 
sadas, tanto más cuando se trata de infecciones crónicas, como la 
sífilis, que no implican ningún cambio en la dietética ni en el ré- 


(1) Marañón: Las glándulas de secreción interna y las enfermedades de la 
nutrición, 3. edición. Madrid, 1918. 
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gimen de vida del enfermo. Esta consideracion y el hallazgo de le- 
siones tiroideas en los procesos infecciosos, espontáneos (Roger 
y Garnter) o experimentales (Roger y Garnier, Torrí, etc.) indu- 
jeron a algunos a suponer que esas obesidades post-infecciosas eran 
incluíbles en el grupo de las endógenas, y más exactamente en el 
de las obesidades tiroideas. * 

Posteriormente, Veurath, Babonneix y Paiísseau y Massalongo 
y Piazza han supuesto que era la hipófisis la glándula que princi- 
palmente intervenía en la determinación de los engrosamientos 
post -infecciosos. 

La escasez de las autopsias de obesos priva a estos datos de la 
comprobación anatómica, por lo que el caso que vamos a referir 
tiene un gran interés. Se trataba de una mujer afecta de una obe- 
sidad colosal (157 kilogramos), aparecida en plena juventud des- 
pués de una sífilis y coincidiendo con la desaparición de la mens- 
truación. Su historia clínica detallada será expuesta en otro lugar. 
Ahora nos interesa referir solamente las lesiones halladas en la 
autopsia, que practicamos algunas horas después de su muerte 
repentina, por asistolia súbita, dato también muy de notar, ya que 
excluye la intervención de otros procesos patológicos, que son 
causa habitual de la muerte (infecciones, intoxicaciones, etc)., y 
que ordinariamente restan valor a las lesiones encontradas en los 
cadáveres de los obesos, escasísimas por otra parte, y no siempre 
dignas de crédito (Chauffard, Abrikossow). 

En el cadáver de esta obesa no se encontraron más lesiones que 
las de las glándulas de secreción interna, que exponemos a conti- 
nuación: 

Tiroides. — Es muy pequeño, pesa sólo 35 gramos y no tiene el 
aspecto congestivo, característico, de la glándula en las mujeres de 
esta edad. Al corte, se aprecia una anormal dureza, casi cirrótica, 
y se observan, ya macroscópicamente, las grandes zonas patoló- 
gicas de tejido conjuntivo. Al microscopio, se comprueba la exis- 
tencia de una gran proliferación conjuntiva, que desde la cápsula 
externa, anormalmente espesa, hiende el tejido glandular en bandas 
espesas. Los vasos, no numerosos ni repletos de sangre, como en las 
glándulas juveniles, están también rodeados de abundante tejido 
conjuntivo. No se observan los acúmulos linfáticos, tan frecuen- 
tes en los tiroides de todas las mujeres jóvenes, y tan abundantes 
y significativos cuando se trata de glándulas hiperfuncionales. Los 
nódulos epiteliales son escasos. Las vesículas, muy numerosas y, 
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en general, mayores que las del tiroides normal, están revestidas 
de un epitelio muy aplanado y henchidas de una substancia coloide, 
en general bastante homogénea y basófila. 

Tímo. — En la región mediastínica anterior y superior se en- 
cuentran restos de tejido tímico, bien limitados, de la grasa am- 
biente (por cierto, no extraordinariamente abundante, a pesar de 
la gran adiposidad general), y conservando la forma lobular propia 
del timo en involución. Color y consistencia, normales. Peso, 12 
gramos. Al examen microscópico se aprecian zonas extensas de 
tejido linfocitario apretado, muy vascularizado, y abundantes cor- 
púsculos de Hassaall, en todas sus fases, algunos llenos de la subs- 
tancia hialina, que se observa en los timos persistentes de los 
adultos. El tejido conjuntivo, aproximadamente normal. 

Hipófisis. — La hipófisis es de aspecto y tamaño (peso, 50 centi- 
gramos) aproximadamente normales. La interpretación histológica 
de los cortes de las glándulas no permite afirmar la existencia de 
lesiones importantes, ni de estados funcionales permanentes deter- 
minados; por el contrario, la vascularización, la proporción de los 
diversos elementos celulares (células fundamentales, basiófilas y 
cromófilas), la cantidad y calidad de la coloide, la estructura del 
lóbulo paranervioso y la del lóbulo nervioso mismo, corresponden 
aproximadamente a las hipófisis normales de esta edad (1). 

Epífisis. — Tamaño y estructura, normales. 

Ovarios. — En esta glándula radican las lesiones más importan- 
tes. Su peso está ligeramente aumentado: 11 gramos el derecho y 
14 gramos el izquierdo. La consistencia anormalmente dura. Al 
corte muestra la dureza cirrótica del parénquima y permite apre- 
ciar la degeneración quística, que el examen histológico confirma, 
poniendo de relieve los signos característicos de la degeneración 
esclero-quística, típica e intensa. En el ovario derecho se encuen- 
tra un cuerpo amarillo reducido. Por lo demás, estos órganos dan 
la impresión de una absoluta incapacidad funcional. 

Glándulas suprarrenales. — Normales. 

Del estudio de estas interesantes lesiones (2) podemos deducir 


(1) El Dr. Tello, tan gran autoridad en estos asuntos, ha tenido la bondad de 
examinar las preparaciones de esta hipófisis, confirmando nuestro diagnóstico 
de su normalidad. 

(2) Las preparaciones histológicas fueron hechas en el Laboratorio de His- 
tología en la Residencia de Estudiantes, dirigido por el Dr, Calandre, al que 
damos las gracias, 
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que la causa de la obesidad de esta mujer reside exclusivamente 
en las lesiones endocrinas expuestas, producidas por la infección 
sifilítica. En contra de lo que me hacían suponer las hipótesis de 
estos últimos años, la glándula pituitaria no tenía intervención al- 
guna en la producción del engrasamiento; la insuficiencia ovárica 
no era, pues, consecutiva a una insuficiencia hipofisaria primitiva, 
ni, por lo tanto, se trataba, como tal vez por sólo los datos clínicos 
hubiéramos afirmado, de un caso más o menos típico del síndrome 
de Fróolich (insuficiencia hipofiso - genital), sino de una insuficiencia 
ovárica primitiva. 

Las lesiones del tiroides, no tan acentuadas como las del ovario, 
pero también muy marcadas, ponen de manifiesto la colaboración 
del tiroides en la producción de la obesidad, hecho no dudoso desde 
el punto de vista clínico: recordaremos que Voorden admite que en 
todas las obesidades endocrinas interviene el hipotiroidismo; este 
caso confirmaría su hipótesis. 

Por fin, hemos de comentar brevemente las lesiones del timo: se 
trata de un caso evidente de reviviscencia tímica, ligado, sin 
duda, con la insuficiencia genital; Tandler y Gross, Calzolart, Pa- 
ton, Hamar, etc., y sobre todo Solí, han señalado la frecuencia 
de la persistencia del timo en la castración; nosotros, por nuestra 
parte, hemos descrito (1) un caso de obesidad e insuficiencia geni- 
tal, con pseudo-hermafroditismo, en un hombre de cuarenta y ocho 
años, en cuya autopsia encontramos un timo de 21 gramos, muy 
hiperplásico. Y en nuestras experiencias de castración en el co- 
nejo (loc. cit., pág. 195) hemos observado constantemente la hiper- 
trofia de la glándula tímica. Supusimos nosotros, a raíz de estos 
experimentos, que tal vez esta hipertrofia tímica interviniese en la 
producción de la obesidad; pero parece mucho más probable que 
sólo actúe sobre otras manifestaciones patológicas (principalmente 
sobre la función sexual) y no directamente sobre el engrasamiento. 

Lo indudable es que la obesidad colosal de esta mujer se debía a 
la insuficiencia ovárica en primer lugar, combinada con la insufi- 
ciencia tiroidea, siendo ambas debidas a lesiones escleróticas de 
origen sifilítico. 


(1) Marañón: Obra citada, 1.* edición, pág. 196. 
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La circulación del líquido cefalo=raquídeo 


POR 


GONZALO R. LAFORA y MIGUEL PRADOS SUCH 


(Del Laboratorio de Fisiología cerebral de la Residencia de Estudiantes). 


Son varios los autores que han hecho experiencias diversas y 
empleado soluciones coloreadas para la determinación del origen 
de las corrientes del líquido cefalo-raquídeo en los animales. 

Tillney y Woolsey, en 1910 (1), emplearon en animales solucio- 
nes de azul trypan en inyección subcutánea, intra-arterial e intra- 
venosa. Con esta solución consiguieron teñir algo la dura -madre y 
la pía, pero nunca la corteza cerebral. Con la inyección intra-ra- 
quídea de solución mucho más tenue consiguieron teñir la pía y la 
corteza cerebral, hasta los capilares píocorticales. 

Weed (2) empleó soluciones de ferrocianuro potásico en inyeccio- 
nes intra -raquídeas y pudo encontrar gránulos de azul de Prusia 
en los espacios perineuronales y perivasculares, y a veces alrede- 
dor de las células nerviosas. No cree que haya absorción del líqui- 
do cefalo-raquídeo por los capilares, pues la presión de la sangre 
en éstos es mayor que la del líquido cerebro -espinal. Cree que el 
líquido procede, por una parte, del plexo coroideo, y por la otra, 
de los espacios linfáticos perivasculares y perineuronales. Dice 
que hay dos corrientes del líquido, que proceden de los ventrículos 
y del canal espinal, y que ambas concurren hacia el bulbo. 

Ahrens (3) hizo experiencias en 30 perros, inyectándoles solu- 
ción al 5 por 100 de rojo Congo en solución fisiológica. Hizo las in- 
yecciones en el saco lumbar y en los ventrículos, y dedujo de sus 


(1) Citados por Cotton: The treatment of paresis and tabes dorsalis by sal- 
varsanized serum. (Amer. Journ. of Insanity, 1915-1916). 

(2) Weed: Studies on the cerebro-spinal fluid. (Journal Medical Research, 
Septiembre 1914). 

(3) Ahrens: Experimentelle Untersuchungen iiber die Strom des Liquor ce- 
rebrospinalis. (Zeitschr. f. die ges, Neurol. u. Psych., 1913). 
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experiencias que el líquido va de los ventrículos a la superficie ce- 
rebral, y de allí se difunde por las vainas perineuronales a los teji- 
dos y en parte vuelve al ventrículo y epéndimo por los espacios 
adventiciales de la superficie cerebral. El plexo coroideo y el epén- 
dimo actuarían como bombas aspirante -impelentes. 

Kafka (1) ha visto que dando al hombre 3 a 8 gramos de uranina 
en café negro pasa esta substancia al líquido cefalo-raquídeo, y 
puede demostrarse por la fluorescencia que produce aun en solución 
de 1 por 2.000.000 a 3.000.000. Parece que en los paralíticos gene- 
rales pudo encontrar la fluorescencia antes que en otros enfermos, 
por lo que resultaría que la permeabilidad meníngea está aumenta- 
da en los paralíticos, al menos para la uranina. Cree que el líquido 
es un producto secretorío de los plexos coroideos, pues tarda mu- 
cho en pasar la uranina de la sangre (donde ya se la demuestra, a 
los pocos minutos de ingerirla, en concentraciones de 200 a 1.000) 
al líquido. Ha podido demostrarla en el epitelio de los plexos co- 
roideos de ranas y conejos, a los que mataba poco después de ha- 
cerles inyectar subcutáneamente uranina. 

Dixon y Halliburton (2) han empleado solución de azul de me- 
tileno, carmín, ferrocianuro potásico y citrato amonico-férrico, in- 
yectándola a presiones de 15 a 30 cent. cúb. de agua en el seno 
recto. Los nervios espinales sólo se tiñen hasta donde están ro- 
deados de dura-madre. El color no pasa a los linfáticos de la región 
ni al conducto torácico. El azul se absorbe, pues pasa algo a la 
orina, 

Los vasos y senos, especialmente las meninges y huesos del crá- 
neo, los del mismo cerebro y de la columna vertebral, estaban muy 
teñidos, pero iba disminuyendo la coloración hacia la región 
lumbar. 

El color pasa al interior del epéndimo una hora después de la 
inyección. El líquido pasa al interior de las fisuras del cerebro y 
cerebelo. : 

La absorción en la región lumbar es mucho menor que en la 
base del cerebro. La inyección de azul en las arterias no pudo de- 
mostrarse en el líquido cefalo-raquídeo. 


(1) Kafka: Untersuchungen zur Frage der Entstehung, Zirkulation und 
Funktion der Zerebrospinalfliissigkeit. (Zeitschr. f. die ges. Neurol. u. Psych., 
1914). 


(2) Dixon y Halliburton; The cerebro-spinal fluid. (The Journal of Physio- 
logy, 1915). 
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El líquido pasa normalmente, aunque en cantidades insignifi- 
cantes, a través de otros caminos. La nariz es, seguramente, el 
más importante. 

La lámina cribosa y las vainas de los nervios olfatorios están in- 
tensamente coloreadas. Las células etmoidales y la mucosa nasal 
estaban también azuladas. 

Si la presión del colorante es muy grande (200-300 m. Hg), se 
puede ver coloreada la secreción nasal del perro. 

Woolsey (1), en 1915, publica otros experimentos, también con 
azul trypan. Las inyecciones lumbares de solución al 2 por 100 ti- 
ñen la médula hasta el foramen magnum y algo las meninges de la 
base cerebral; el cerebro no se colorea y el epéndimo muy poco. 
Si la solución es letal, por su mayor cantidad se tiñen en seguida 
todos los centros nerviosos (hasta la substancia gris medular y ce- 
rebral). 

Mc Intosh y Fildes (2) usaron diversas substancias (azul de me- 
tileno, rojo neutro, fluoresceína e índigo carmín) en inyecciones 
intravenosas para ver cuáles pasaban el sistema nervioso, y vieron 
que sólo las dos primeras teñían el tejido nervioso en su parte más 
superficial (substancia gris), pero no las meninges ni el líquido ce- 
rebro-espinal, con lo que demostraron que ciertas substancias pue- 
den impregnar el tejido nervioso sin que aparezcan en el líquido 
cefalo-raquídeo. Creen que los productos arsenicales (salvarsán) 
no tienen eficacia en la sífilis nerviosa, porque no poseen la necesa- 
ria solubilidad para pasar de los vasos sanguíneos a la substancia 
cerebral. 

También tiene algún interés para nuestro trabajo la contribu- 
ción de Rolky (3), quien ha buscado en el líquido cefalo-raquídeo 
substancias medicamentosas ingeridas al interior por enfermos. 
En casos tratados intensamente por productos mercuriales no pudo 
demostrar trazas de mercurio. Lo mismo en casos tratados por pre- 
parados de iodo y bromuros. Sólo en un caso de meningitis tuber- 
culosa, que había tomado 125 gramos de bromuro sódico en seis se- 


(1) Woolsey: Experimental subarachnoid inyection of trypanblue. (Journal 
of nerv. and ment, Diseases, Julio 1915). 

(2) Mc Intosh y Fildes: The factor which govern the penetration of arsenic 
(salvarsan), and aniline dyes into the brain and their bearing upon the treat- 
ment of cerebral syphilis. (Brain, 1916). 

(3) Rotky: Untersuchungen iiber die Durchlássigkeit der Meningen ftir che- 
mische Stofíte. (Zeitschrift f. klin, Medizin, 1912). 
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manas, pudo demostrar en el líquido vestigios de bromo. En casos 
de ictericia grave nunca pudo demostrar urobilinógeno, urobilina 
o biliverdina en el líquido. En cambio, la urotropina pasa pronto al 
líquido y también el ácido salicílico. También se han demostrado 
trazas de alcohol en el líquido de algunos alcohólicos crónicos. 

Todos estos trabajos demuestran lo difícil que es la filtración de 
. productos solubles al líquido cefalo-raquideo y la poca penetración 
de las substancias medicamentosas en el sistema nervioso cuando 
se administran por vía bucal o por vía intravenosa. Todo ello viene 
en apoyo de la base científica de los métodos intra-raquideos como 
terapéutica ideal para las lesiones orgánicas del sistema nervioso 
y especialmente de las sifilíticas. 

Con objeto de ver nosotros el área de difusión, en el sistema ner- 
vioso, de las soluciones colorantes inyectadas por diversas vías (ar- 
terial, venosas+ lumbar, ventricular y subdural), emprendimos una 
serie de experiencias en 26 perros, 1 gato y 4 conejos. De ellas 
sólo tuvieron éxito 19 en los perros y las de los conejos. Los 19 
perros inyectados se dividen así: 6 inyección intracarotídea, 1 
en la vena yugular, 3 en la convexidad del cerebro (espacio sub- 
dural), 4 en la región lumbar (por punción con o sin laminecto- 
mía), 3 en el IV ventrículo (tecal) y 2 en el ventrículo lateral. El lí- 
quido empleado fué soluciones de azul de metileno y de rojo neutro 
a diferentes concentraciones (*/, a 2 por 100) y a distintas pre- 
siones. 

He aquí, resumidos, los resultados: 

Intracarotídea. — Dura, coloreada más en base; pía, poco o nada. 
Los plexos coroideos aparecen coloreados. La masa cerebral poco 
en la superficie de la corteza cortada a través. Si se introduce el 
cerebro y médula en líquido de Bethe (cuando se ha empleado el 
azul), se observan coloreadas todas las partes superficiales (subs- 
tancia gris) del cerebro y cerebelo irrigadas por los vasos pío-cor- 
ticales, pero no la parte inferior del bulbo y médula. El líquido ce- 
falo-raquideo tampoco. 

Los demás órganos, azules y la orina vesical, también. 

Intrayugular. — Coloración casi igual que en la carotídea, pero 
menos intensa. 

Tecal (fosa cerebelosa o IV ventrículo). — Se colorea el bulbo, 
puente, pedúnculos, cerebelo, base del cerebro, nervios olfato- 
rios y vainas de los nervios ópticos. Al corte penetra por la subs- 
tancia gris de la base. A veces penetra por la cisura interhemisfé- 
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rica y llega algo a la convexidad del cerebro. La médula, hasta la 
región lumbar. Substancia gris central, nada. 

En la región subdural de la convexidad. — Sólo se tiñe la dura, pero 
no la superficie cerebral y aracnoides. Si se extrae a la vez líquido 
subtecal, se colorea algo la pía y más la dura de la base. Líquido, 
no coloreado, 

Ventricular. — Coloreado todo el ventrículo inyectado, pero no el 
otro o poco, el acueducto de Silvio y IV ventrículo, el asta de 
Ammon y fimbria, los plexos coroideos del lado inyectado, la base 
del cerebro e istmo del encéfalo, la cisura interhemisférica y algo 
de la parte alta de la convexidad. Por la médula llega hasta la re- 
gión dorsal. Epéndimo coloreado. 

Lumbar. — Médula por abajo hasta el filum terminale. Cortada, 
aparece teñido el epéndimo y parte superficial de la médula hasta 
el bulbo, al cual colorea algo en su parte inferior. En algunos llega 
a la base del cerebro y tiñe hasta los bulbos olfatorios. En muchos 
tiñe el cerebelo y pedúnculos en su parte inferior. 

Se hizo en unos por simple punción y en otros después de lami- 
nectomía. Cuando el animal vive mucho se colorea la convexidad 
y algo la cisura interhemisférica, 

De estas experiencias nuestras resulta que en las inyecciones in- 
tra-raquídeas en los animales el líquido inyectado se difunde prin- 
cipalmente por la médula, bulbo y parte basal del cerebro, llegan- 
do mucho menos a la convexidad del cerebro y cerebelo. 

En el hombre no parece suceder esto mismo, pues las inyeccio- 
nes de preparados mercuriales y salvarsánicos producen pronto 
fenómenos indicadores de la acción irritante del producto sobre los 
centros corticales de la convexidad (trastornos de la palabra, náu- 
seas, cefalalgia, etc.). Cotton ha podido demostrar en un caso suyo, 
muerto al día siguiente de una inyección intra-raquidea de suero 
salvarsanizado, que el líquido de los ventrículos laterales contenía 
salvarsán. En un caso nuestro pudimos seguir el progreso del lí- 
quido inyectado, en su circulación ascendente hacia el bulbo, por- 
que iba determinando fuertes dolores en los metámeros medulares; 
en una media hora había llegado a la región cervical alta. 

Las experiencias en animales vienen a confirmar la suposición 


clínica de la ventaja del tratamiento intra-raquídeo e intrace- 
rebral, 


Acción de la nicotina sobre la glucemia 


POR 


JOSÉ M. SACRISTÁN y JUAN NEGRÍN 


(Del Laboratorio de Fisiología de la Junta para Ampliación de Estudios). 


Introducción. 


La nicotina, como es sabido, paraliza las sinapsis simpáticas 
después de excitar durante cierto tiempo las neuronas simpáticas 
ganglionares. 

Partiendo del supuesto de que la nicotina excitaría las cápsulas 
suprarrenales, bien directamente, bien por intermedio de su iner- 
vación simpática, presumimos que al inyectarla provocaría una. 
subida del nivel de azúcar en la sangre. 

Respecto de la inervación simpática de las cápsulas suprarrena- 
les, no hay, actualmente, lugar a duda. Biedl (1) fué el primero que 
estudió experimentalmente la inervación de las suprarrenales, ex- 
citando el cabo periférico de los esplácnicos seccionados, y encon- 
tró un aumento del número de gotas de la vena suprarrenal, el 
cual marchaba paralelamente con la subida de la presión arterial. 

Dreyer (2) confirmó los resultados de Biedl y, posteriormente, 
Tscheboksaroff (3), examinando el efecto de la sangre de las venas 
suprarrenales sobre la presión arterial del perro, encontró que su 
acción presora es mucho más intensa después de excitar los esplác- 


nicos. 
Finalmente, Asher (4) ha realizado el experimentum crucis, 


(1) Biedl: Beitr. z. Physiol. der Nebenniere. Die Innervation der Neben- 
niere. Pfliigers Archiv fiir d. gesamte Physiologie, Bd. 67, 1897. Cit. por Biedl. 
Innere Secretion. Tomo Il, pág. 10. 

(2) Dreyer: On secretory nerves of the suprarenal capsules. American Jour- 
nal of Physiology; vol. TI, 1889. Cit. por Biedl. Ibidem: Tomo Il, pág. 11. 

(3) Tscheboksaroff: Uber sekretorische Nerven der Nebennieren. Pfliigers 
Archiv f. d. ges. Physiol. Bd. 137, 1910. 

(4) Asher : Die innere Schretion der Nebennieren und deren Inervation, 
Physiol. Central., Bd. 24, 1910. 
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probatorio de la inervación simpática de la cápsula suprarrenal. 
Asher extirpaba el estómago, intestinos, bazo y páncreas, supri- 
miendo toda la región vascular inervada por el esplácnico, obte- 
niendo a pesar de ello, al excitarle, un aumento de la presión ar- 
terial, que no aparece si se ligan las venas suprarrenales o se ex- 
tirpan los adrenes. Descartada la posibilidad de que este aumento 
sea debido a una constricción de los vasos inervados por el esplác- 
nico, es preciso admitir que los esplácnicos inervan a las supra- 
rrenales. 

No hacemos hincapié en las razones que a favor de este hecho ha 
proporcionado el estudio del mecanismo de la glucosuria por la pi- 
cadura del cuarto ventrículo, y que corroboran la afirmación ante- 
. dicha. 

De la manera de obrar de la nicotina se ha servido Langlew 
para localizar las zonas que inervan las fibras pre-ganglionares y 
fijar en qué ganglio adquieren estas últimas conexión con la neu- 
rona simpática terminal. Fundándose en este hecho, Hirayama (1) 
trató de determinar si la acción glucosúrica de la adrenalina es 
debida a una excitación periférica de las terminaciones post-gan- 
glionares o a una acción pre-ganglionar, encontrando que la nicotina 
inhibe la glucosuria y, por lo tanto, la acción de la adrenalina es 
pre-ganglionar. Mas los resultados de Hirayama han sido objeto 
de controversia por parte de Starkensteín (2), según el cual la ni- 
cotina no impide la producción de glucosuria. /. H. King (3), en 
cambio, confirma los resultados de Hirayama en lo referente a la 
glucosuria, pero encuentra una notable hiperglucemia y atribuye 
la falta de azúcar en la orina a una condensación del filtro renal. 

También se ha utilizado la nicotina para impedir la glucosuria 
provocada por la p7qúáre, esperando que por la acción paralizante 
de las sinapsis quedaría interrumpida la transmisión de la excita- 
ción bulbar al lugar donde ha de realizar su efecto. 

La diversidad y contradicción de los resultados obtenidos, tanto 


(1) Hirayama: Uber d. Mechanismus d. Glykosurien. Zeitschr. f.exper. Pathol, 
u. Therapte. Bd. 8, pág. 649. Cit. por Biedl. Innere Sekretion, 3.* edición, 1916. 
Tomo I, pág. 630. 

(2) Starkensteín: Der Mechanismus der Adrenalinglykosurie. Zeitschr. f. 
exper. Pathol. u. Therapte. Bd. 8, pág. 78, 1911. Cit. por Biedl, tomo II, pági- 
na 659, 

(3) J. A. King: Zur Frage d. Vermeidbarkeit d. Adrenalinglykosurie durch 
Nikotin. Zeitsch. f. exper. Pathol, u. Therapte. Bd. 12, pág. 152, 1912, Cit. por 
Biedl, tomo IT, pág. 630. 
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con la adrenalina como con la piq%re, pueden atribuirse en gran 
parte a no haberse tenido en cuenta las modificaciones que la ni- 
cotina puede provocar. El estudio concreto de esta cuestión será 
objeto de otra publicación, limitándonos, por ahora, al efecto que 
la nicotina produce sobre el contenido de azúcar en la sangre. 

Antes de entrar en el tema definido de nuestro trabajo, adelan- 
taremos que no sólo nos ha movido el interés que envuelve en sí el 
conocimiento de la acción de la nicotina sobre la glucemia, como 
condición indispensable para saber hasta qué punto puede ser apli- 
cada a la resolución del problema del mecanismo de la glucosuria 
por la adrenalina y por la pigáre, sino que además nos interesaba 
averiguar si existe en el tejido cromófilo alguna analogía farmaco- 
trópica con el simpático, que, tanto desde el punto de vista onto- 
génico como filogénico, es su derivado. Ya Mac Allen llamó la 
atención sobre la facilidad con que la médula de la cápsula supra- 
rrenal y todos los órganos parasimpáticos se tiñen por los procede- 
res de la plata, ofreciendo una gran semejanza con el tejido nervio- 
so, lo que haría pensar en algún parentesco de orden químico. Pero 
esta similitud tiene un valor muy restringido, por cuanto el poder 
extraordinariamente reductor de la adrenalina que impregna la 
médula de las suprarrenales, puede explicar su fácil tinción, sin 
que quepa extender esta explicación al tejido nervioso. Sería, por 
consiguiente, de gran valor el hallar entre ambos tejidos algún pa- 
recido químico o farmacodinámico que estuviese más libre de ob- 
jeciones. : 

Conocida la acción excitadora de la nicotina sobre el simpático 
y la inervación simpática de los adrenes, era de esperar que la in- 
yección de nicotina a un animal sería seguida de una descarga de 
las suprarrenales. Y efectivamente, Cannon, Aub y Binger (l), 
valiéndose del método del intestino aislado en la forma propuesta 
por Cannon y de la Paz (2), han puesto de manifiesto que después - 
de una inyección de nicotina la cantidad de adrenalina en la sangre 
de la vena cava aumenta considerablemente. 

Como el método Cannon -de la Paz se funda en la acción inhi- 
bidora de la adrenalina sobre los movimientos intestinales y la ni- 


(1) Cannon, Aub y Binger: The Journal of Pharmacology and experimen- 
tal Therapeutic, tomo III, págs. 380-385, año 1912. 

(2) Cannon y de la Paz: American Journal of Physiol., tomo XXVIII, pági- 
na 65, 1911. 
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cotina produce, según Magnus, también dicha inhibición, han 
examinado los autores si a la concentración a que empleaban la 
nicotina existía o no reducción del peristaltismo. Resultó de sus en- 
sayos que con la dilución en que se encuentra la nicotina después 
de inyectarla al animal, su efecto consiste en aumentar el tono y 
acelerar el ritmo de las contracciones del intestino. 

Tampoco había pérdida del tono, ni disminución del ritmo peris- 
táltico, con sangre de los animales adrenectomizados después de 
inyectarles nicotina. 

Es, pues, evidente que a la inyección de nicotina sigue una ma- 
yor concentración de adrenalina en la sangre. 

Fundándonos en los hechos precedentes, emprendimos nuestro 
trabajo con intención de analizar y conocer la marcha de la hiper- 
glucemia, así como de dilucidar los problemas que guardan rela- 
ción con esta cuestión, y de los que ya hemos hecho mención más 
arriba. 

Con anterioridad a nosotros, Underhill (1) había encontrado 
que, pincelando el páncreas de un perro con 1 cent. cúb. de una 
solución de nicotina al 1 por 100, se producía una notable hiperglu- 
cemia sin glucosuria. El aumento de azúcar en la sangre llega, en 
el caso que reproduce en su trabajo, a un 100 por 100 al cabo de 
una hora. Underhill parangona la hiperglucemia nicotínica con la 
producida por la piperidina, coniína, etc., y atribuye su producción 
al estado asfíctico que provocan estas substancias. Cree que la falta 
de oxígeno disminuye el poder oxidante de los tejidos, haciendo 
que el azúcar se acumule en la sangre, y explica esta disminución 
por lo sensibles que son las oxidasas a los cambios de oxígeno del 
medio en que actúan. Underhill considera también posible que 
haya un incremento de la transformación de glucógeno en azúcar, 
debido a la reducción del aprovisionamiento en oxígeno del hí- 
gado (2). 

Por lo expuesto, resultaría que la hiperglucemia nicotínica ten- 
dría un mecanismo diferente de la adrenalínica, y así lo acepta 
Underhill (3). 

Los caracteres farmacodinámicos de la nicotina hacen pensar: 
que su acción hiperglucémica ha de ser debida a una descarga de 


(1) Frank P. Underhill: Certain aspects of experimental Diabetes. Journal 
of Biological Chemistry, tomo I, pág. 1, 1905. 

(2) Loc. cit., págs. 14-15, 

(3) Loc. cit., pág. 17. 
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los adrenes; que no cabe establecer una diferencia entre la manera 
en que la nicotina y la adrenalina aumentan el azúcar de la sangre, 
y que la glucosuria nicotínica sería, en último término, adrenalí- 
nica. El trabajo arriba mencionado de Cannon y Binger asegura 
esta presunción, y nuestros estudios, que a continuación expone- 
mos, también hablan en pro de dicha relación. 


Técnica y resultados. 


Hemos empleado el método de Bang (Il modificación) para la 
determinación del azúcar de la sangre. Las determinaciones han 
sido siempre dobles. Las diluciones de nicotina (Kahlbaum) se han 
hecho con solución fisiológica de Hinger para mamíferos. Como 
animal de experimentación hemos utilizado exclusivamente el co- 
nejo. La cantidad de nicotina inyectada ha oscilado entre 0'005 y 
0'001 gramos. Las inyecciones se practican siempre en la vena 
marginal de la oreja. 


Tabla 1. 


Tiempo entre 


Cantidad | Glucosa %/p7 | Glucosa 0/7 Diferencia | la inyección 


N.” y sexo. | inyectada antes después a 
ls nicotina. |delanicotina.|dela nicotina. lo de ms, 

¡ej 1 casal 0'10 0'18 80 9 
12 | Idem. 0:08 04 | 7 16' 
no | Idem. 010" | 018 80 | 8 
V 2 F> Idem. 0'07 0'17 142 25 
VI 9 | Idem. 0'08 007 — 125 15' 
vi y | Idem, 008 0'18 125 13 
XII 9 Idem. 0'11 014 27 5 
XIV 9 Idem. 0'08 014 75 5 
XVI Y Idem. 0*10 011 10 21 
XVII Idem. 012 0'17 41 10' 


Como se ve por la lectura de la tabla 1 (1), la inyecciónintravenosa 
de 1 cent. cúb. de la solución al */¿po (0'005 gramos) de nicotina en 


(1) Véase el gráfico final. 
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solución fisiológica de Ringer produce constantemente una hiper- 
glucemia, oscilando el aumento de la cantidad de azúcar en la san- 
gre, después de la acción de la nicotina, entre 11 y 142 por 100. En 
el núm. VI, en lugar de un aumento hubo una ligerísima disminu- 
ción, que podemos explicar por el estado precario del animal, cuyo 
hígado indudablemente era muy pobre en glucógeno. Advirtiendo, 
sin embargo, que la diferencia entre la glucemia, antes y después 
de la nicotina, cae dentro del límite de error del método de Bang. 
En el núm. XVI, el aumento de un 10 por 100 cae igualmente 
dentro de los errores propios del método, y, como en el núm. VI, 
podemos admitir la misma hipótesis para explicar la falta de au- 
mento. De diez animales, en ocho hay un aumento claro y eviden- 
te, y por lo tanto, se puede admitir sin reservas que la solución 
al '/,9) de nicotina provoca una hiperglucemia con absoluta regula- 
ridad. Respecto de la marcha de la hiperglucemia nicotínica, no 
nos es posible adelantar aún ninguna conclusión; por circunstan- 
cias técnicas, no hemos podido seguirlos durante algún tiempo en 
el mismo animal, y por otra parte, nuestras observaciones son aún 
escasas para deducir datos estadísticos seguros. 


Tabla II. 


Tiempo entre 
Cantidad | Glucosa 0/7, | Glucosa 0/0 Diferencia | la inyección 


N.? y sexo. inyectada antes después 9 la toa 
de nicotina.|dela nicotina. |dela nicotina. de sangre. 
IY 00035 011 | 0:18 63 | 8 
19 00025 0008 | 0:09 195, 10 0 
HI 9 Idem. A O A 
IV 9 Idem. 0:07 0:08 | 1401 00las 
vo Idem. 0:07 008 | 14 | 19 
VI 9 Idem. 0:05 0:06 | 


Empleando en vez de la solución de nicotina al */zy) soluciones 
al *300 Y 400 (tabla 11), se produce igualmente hiperglucemia, pero 
más discreta e inconstante que la provocada con la solución al */ yyy; 
los valores de la hiperglucemia oscilan entre 14 y 60 por 100. 
Tanto en estos casos como en los anteriores no hubo glucosuria, 
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Para las pruebas de contróle hemos utilizado la solución fisioló- 
gica de Ringer para mamiferos: 1 cent. cúb. por vía intravenosa. 
En ningún caso de los cuatro examinados hubo aumento, como ex- 
presa la 


Tabla III. 
Cantidad Glucosa 0/p Glucosa 0/p Tiempo 
N.” y sexo. inyectada antes después entre la inyección 


de Ringer. [de la nicotina.|de la nicotina.|ylatoma de sangre. 


Ig 1 cm? 011 010 16' 
1 9 Idem. | 011 011 10' 
mn e Idem. IDAS TEO y! 
IV 9 Idem. | 011 011 9 


Para descartar la hiperglucemia psíquica, causa posible de error 
en nuestros resultados, hemos estudiado la acción de la nicotina 
en el animal anestesiado. El anestésico usado hasta ahora por nos- 
otros ha sido el éter. Hemos examinado siete animales empleando 
la nicotina a distintas diluciones, como se expresa en la tabla 
siguiente: 


Tabla IV. 
A RR A e A e E E AA 
1] 
O A 9] e) OL Ulloa 
e | 833 laeee| ER | soc[paec| 5 [898 
33 ES ST as Bo| Cantidad o as Z Re 5B 
3 3 Eso Zo 20 EAS olmos 
N. y sex0.| : 5 |: 5% ova £5 |de nicotina Evo 1SR9| 5 083? 
pS] po . DS . más > pa y 0 
5 Bo |: RS]: 5 inyectada. [|Po*(3"*| > |: *28 
2 28 |: 2=23)1:8 pios, = |: 90 
q pegas DoS E AS 


a EEE O Emu a A dl Ml Ke 


19 |Eter.| 6 6:30 | 30' |1 cm? al Yan [0141024 | 71] 5 
11 2 |Idem.| 12:25 | 1259 | 34 | 1 em al Yoo | 0'08 | 012 | 13| 10' 
III 9 |Idem.| 4445 | 554| 9 |1cm'al Yao [0121015 | 25] 9 
IV 9 |Idem.| 4'32| 4'50| 8'|1cm*al Y |011/014| 27] 2 
V 9 |Idem.| 505 | 5'30 | 25” |1cm* al Y 000 011 | 008 |-27| 13' 
VI 92 |Idem.| 12:22 | 12:49 | 27' [1 cm al /50) 1009 |009| 0| 10' 
VIL 9 |Idem.| 12:40 | 1113 | 33' |1cm* al Yao | 009 |0'09| O] 8 


o... A o. o. OE PmEmpPEopDEg AAN 
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La diferencia mayor por ciento alcanza la cifra de 71 y la menor 
la de 13. Los tres últimos casos no presentan ningún aumento; pero 
debe tenerse en cuenta que en las diluciones de */¿op a '/ op) tampoco 
hay hiperglucemia en los animales no anestesiados. 

La anestesia etérea, como es sabido, produce hiperglucemia; 
pero en nuestras tres primeras experiencias no podemos atribuir 
el aumento obtenido a este factor, puesto que en las tres últimas 
no había aumento, y el tiempo transcurrido entre el comienzo de la 
anestesia y la toma de sangre era aproximadamente el mismo. Ade- 
más, el aumento producido por la nicotina era mayor que el que 
suele producir generalmente la anestesia. 

Como contraprueba de que la acción hiperglucémica de la nicoti- 
na es debida a la descarga de adrenalina de las cápsulas suprarre- 
nales, y a fin de determinar si el tejido cromófilo es excitado direc- 
tamente por la nicotina, hemos comenzado a estudiar su acción en 
el animal esplacnicotomizado. Nuestras observaciones no son aún 
suficientes en número para deducir conclusiones precisas y nos re- 
servamos tratar de ellas detenidamente, junto con otros interesan- 
tes datos, en el trabajo completo que publicaremos sobre el tema 
de esta comunicación. 


Alteraciones de la neuroglia en la rabia 


POR 


J. RAMÓN Y FAÑANÁS 


El objeto de esta nota no es otro que el de comunicar a esta So- 
ciedad algunas de las observaciones recogidas por nosotros en el 
curso de un trabajo empezado hace ya algún tiempo, acerca de la 
glía patológica en el perro rábico, infectado, naturalmente, por vi- 
rus de las calles. 

En la presente comunicación, únicamente nos referiremos a las 
alteraciones neuróglicas halladas en el cerebelo, dejando para más 
adelante, el estudio histopatológico de la glía de los restantes te- 
rritorios del sistema nervioso central; en esta investigación apli- 
caremos, principalmente, los procedimientos de impregnación neu- 
róglica ideados por Cajal (1), Achúcarro (2) y Del Río- Horte- 
ga (3), dados a conocer a esta Sociedad por sus autores. 

También trataremos de determinar experimentalmente en qué 
momento de la infección rábica empiezan a manifestarse las lesio- 
nes de la glía, pues, dada su gran vulnerabilidad por el virus lísi- 
co, quizás pudiera ser uno de los elementos del sistema nervioso 
central más intensa y prematuramente afecto. Esta suposición 
nuestra, en caso de confirmarse, pudiera tener alguna utilidad 
práctica para el diagnóstico de la rabia, problema que dista de es- 
tar, en el momento actual, completamente resuelto. 

La histopatología de la neuroglia en el proceso rábico, no es 
cuestión completamente desconocida, pues ya en 1895, E. Germano 


(1) Cajal: Sobre un nuevo proceder de impregnación de la neuroglia y sus 
resultados. Trab. del Lab. de Invest. biol. de la Univ. de Madrid, t. XI, 1914. 

(2) Achúcarro: Darstellung von neugebildeten Fasern des Gefássbindege- 
webes in der Hirnrinde eines Falles von progr. Paralyse durch eine neue 
Taninsilbermethode. Zeitschr. f. d. ges. Neurol. u. Psych., tomo XIT, 1913, 

(3) Del Río-Hortega: Noticia de un nuevo y fácil método para la colora- 
ción de la neuroglia y del tejido conjuntivo. Trab, del Lab. de Invest, biol. de 
la Univ. de Madrid, tomo XV, 1918, 
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y /. Capobíanco (1), describieron en la médula espinal de animales 
afectos de hidrofobia, cierta hiperplasia de los corpúsculos neuró- 
glicos, así como también una marcada hipertrofia del retículo neu- 
róglico intersticial. 

Fundándose en estos hechos patológicos, indicaron de pasada los 
autores, el posible papel que estas alteraciones de la glía pudieran 
desempeñar en el proceso rábico, que bien pudieran ser causa de 
mortificación, por acción mecánica, de las células y fibras ner- 
viosas. ; 

Achúcarro, en 1909 (2), describió en la rabia por virus fijo, aparte 
de otras importantes investigaciones sobre este asunto, alteracio- 
nes de la glía, refiriéndose, especialmente, a ciertos fenómenos de 
carácter regresivo, observados con gran constancia, en los núcleos 
de los gliocitos. 

También estudió la formación de los corpúsculos en bastoncito 
(Stiábchenzellen), particularmente abundantes en el stratum ra- 
diatum del asta de Ammon en el conejo muerto por virus fijo, y 
por último, señaló la gran proliferación neuróglica en la capa mo- 
lecular del cerebelo, en animales rábicos. 

El material ensayado por nosotros, procede de varios perros que 
murieron hidrófobos por virus de las calles, enviados al Instituto 
Nacional de Higiene para su observación. En todos ellos hallamos 
lesiones inequívocas de rabia (cuerpos de Vegrí, lesión de van 
Gehuchten) comprobando, además, el carácter del proceso con la 
inoculación experimental; de esta manera, no hemos dudado un 
momento acerca de la verdadera naturaleza de las lesiones neuró- 
glicas observadas por nosotros en el cerebelo, que atribuímos exclu- 
sivamente a la rabia. 

El método de coloración empleado en este trabajo, ha sido el úl- 
timamente ideado por Del Río-Hortega, para la tinción de la neu- 
roglia, comunicado a esta Sociedad por su autor en una de las úl- 
timas sesiones. A pesar de ser el material relativamente viejo, 
pues llevaba más de dos meses fijado en formol bromuro, y no ser, 
por lo tanto, muy a propósito para obtener buenas coloraciones de 
elía protoplasmática, los resultados han sido satisfactorios, y mu- 


(1) E. Germano et J. Capobianco: Contribution a l'histologie pathologique 
de la rage. Ann de l'Institut Pasteur, 1895. 

(2) Achúcarro: Zur Kenntnis der pathologischen Histologie des Zentralner- 
vensystems bei Tollwut Histolog. u. histopath. Arbeiten, Bd. 3, H, 1, Fischer. 
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cho más tratándose de un órgano como el cerebelo, cuya neuroglia 
es siempre difícil de teñir, aun por los métodos más selectivos co- 
nocidos en el momento actual. 

La glioarquitectónica del cerebelo es conocida hace ya bas- 
tante tiempo, gracias a los trabajos de Golgi (1), Cajal (2), van 
Gehuchten (3), Retzius (4), P. Ramón (5), Falcone (6), Luga- 
ro (7), Cl. Sala (8), C. Calleja (9), Wezgert (10), Terrazas (11), y 
otros autores; últimamente nosotros (12), merced al método del 
oro-sublimado de Cajal, describimos diferentes tipos de neuroglia 
protoplasmática autónoma, yacentes en la zona molecular del ce- 
rebelo, aparte de confirmar hallazgos de los autores más arriba 


mencionados. 
Para no alargar demasiado esta comunicación, describiremos rá- 


pidamente las principales alteraciones de la glía cerebelosa por or- 


den de capas. 
Zona molecular o plexiforme. — En esta zona los cortes, intensa- 
mente teñidos por el carbonato de plata amoniacal, muestran varia- 


dos tipos de glía protoplasmática (fig. 1, d), en un todo parecidos, 


(1) Gol g7: Sulla fina anatomia del sistema nervoso. Milano, 1886. 

(2) Cajal: Estructura de los centros nerviosos de las aves. Revista trímes- 
íval de Histología, núm. 1, 1888, 

— Algo sobre la significación fisiológica de la neuroglia. Revista trimes- 
tral micrográfica, tomo II, 1897. 

— Sobre las relaciones de las células nerviosas con las neuróglicas. Revista 
trimestral micrográfica, tomo I, 1896. 

— Histologie du systéme nerveux de l'homme et des vertebrés, tomo I, 1909. 

— Contribución al conocimiento de la neuroglia del cerebro humano, Tra- 
bajos del Lab. de Invest. biol., tomo XI, 1913. 

(3) Van Gehuchten: La structure des centres nerveux. La Cellule, tomo VII, 
1891. 

(4) Retzius: Die Neuroglia des Gehirns beim Menschen und bei Sáuge- 
thieren. Biol. Untersuch., Bd. VI, 1894. 

(5) P. Ramón y Cajal: Estructura del cerebelo de los peces. Gaz, Sanit, de 
Barcelona, 1890. 

(6) Falcone: La corteccia del cerveletto. Napoli, 1893, 

(7) Lugaro: Sulla istogenesi dei granuli della corteccia cerebellare. Montt. 
zoo0l. ital., tomo V, 1895, 

(8) Cl. Sala Pons: La neuroglia de los vertebrados. Madrid, Junio 1894. 

(9) C. Calleja: Histogenesis de los centros nerviosos. Tesis. Madrid, 1896. 

(10) Weigert: Beitráge zur Kenntnis des normales menschlichen Neuroglia. 
Frankfort am Main, 1895. 

(11) Terrazas: Notas sobre la neuroglia del cerebelo y el crecimiento de los 
elementos nerviosos. Revista trimestral micrográfica, vol. 11, 1897. 

(12) J. Ramón y Fañands: Contribución al estudio de la neuroglia del cere- 
belo. Trab. del Lab. de Inves. biol. de la Univ, de Madrid, tomo XIV, 1916, 
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en cuanto a forma y disposición, a los descritos por nosotros en el 
cerebelo normal del gato y conejo; pero ostentando en este caso 
profundas alteraciones morfológicas y estructurales, hasta el punto 
de no encontrar un solo astrocito que no esté afecto más o menos 
intensamente por el proceso rábico; lo general es que se encuen- 
tren en fases más o menos avanzadas de fragmentación, siendo 
muy frecuente encontrar por todo el espesor de la capa molecular 
(figura 1, e) fragmentos de variado tamaño, con aspecto esponjoso, 
procedentes de gliocitos completamente destruídos. Esta fragmen- 
tación de la neuroglia fué llamada por Cajal Klasmatodendrosis; 
no es raro encontrarla normalmente (autolisis), sobre todo en mate- 
rial fijado defectuosamente; aquí, por lo contrario, nosotros cree- 
mos que la fragmentación de la neuroglia es producida por la acción 
del virus lísico, en un todo semejante a las fragmentaciones obser- 
vadas por Achúcarro y Gayarre (1) en la corteza cerebral de los 
dementes paralíticos y a las descritas por Del Río- Hortega (2) en 
el reblandecimiento cerebral y en los animales intoxicados experi- 
mentalmente con pilocarpina. Los astrocitos menos atacados por 
el proceso destructivo conservan muchos rasgos de su estructura 
normal, ofreciendo un soma moderadamente robusto del que parten 
varias expansiones en dirección radiada, poco ramificadas, conser- 
vando, mediante una o más de sus expansiones, las relaciones vas- 
culares; en estos elementos las ramificaciones terminales, o sea las 
más finas, aparecen destruídas totalmente. 

Al lado de estos corpúsculos neuróglicos, casi normales, obsér- 
vase gran número de astrocitos en fases avanzadísimas de regre- 
sión, en los cuales se aprecia la existencia de un núcleo retraído, 
intensamente teñido en negro por el carbonato de plata, rodeado 
de un espacio claro que le separa de una delgada capa de protoplas: 
ma pálidamente teñido, aunque exhibiendo su típico aspecto vacuo- 
lar. Las expansiones somáticas encuéntranse fragmentadas desde 
el mismo punto de arranque en trozos de variable tamaño, conser- 


(1) Achiúícarro y Gayarre: La corteza cerebral en la demencia paralítica, 
con el nuevo método del oro y sublimado de Cajal. Trab. del Lab. de Invest. 
biol., tomo XIT, 1914. 

(2) Del Río- Hortega: Contribution á lVétude de l'histopathologie de la né- 
vroglie. Ses variations dans le ramollissement cérébral. Trab. del Lab. de 
Invest. biol., tomo XIV, 1916. 

— Alteraciones de la neuroglia en la intoxicación por la pilocarpina. La- 
boratorio. Barcelona, Agosto 1917. 


ALTERACIONES DE LA NEUROGLIA EN LA RABIA 69 


vando su disposición radial; únicamente de las ramillas más finas 
no se ve el menor vestigio. La Klasmatodendrosis se extiende 
también [a los apéndices vasculares (fig. 1, f y fig. 2, c) que apa- 
recen seccionados transversalmente, interrumpiéndose toda rela- 
ción entre el astrocito y el capilar, terminando por degenerar los 
pies vasculares, que quedan convertidos en una masa pálida y 
homogénea. 

Otros elementos gravemente afectos de los yacentes en la capa 
molecular son los llamados por su forma corpúsculos en horquilla 
(figura 1, a y b); se les encuentra, por lo general, situados en la 
zona más inferior de la zona plexiforme, en el mismo plano de los 
elementos de Purkinje, y a la altura del soma de éstos, ya en los 
intervalos, ya un poco más arriba o más abajo de éstos (fig. 1, a). 
Normalmente, estos corpúsculos en horquilla ofrecen un núcleo 
bien teñido por el carbonato de plata, distinguiéndose claramente 
multitud de grumos argentófilos en color negro intenso. El proto- 
plasma de estos corpúsculos aparece acumulado algunas veces en 
ambos polos, otras tan sólo en uno de ellos, no siendo raro hallar 
elementos en los que el protoplasma está repartido con cierta uni- 
formidad. 

- En cuanto a su aspecto, es francamente vacuolar, y emiten, por 
lo común, dichos elementos en horquilla, dos o tres prolongaciones 
protoplasmáticas radiales, casi paralelas y algo flexuosas, acaba- 
das, según es sabido, bajo la pía a favor de un cono de base peri- 
férica. Estas expansiones son las llamadas fibras de Bergmann, y 
aparecen las más de las veces completamente lisas, pero otras ex- 
hiben multitud de excrecencias colaterales, descritas por Cajal 
hace ya tiempo; por último, encuéntrase expansiones radiales pro- 
vistas de excrecencias durante su trayecto inicial. 

Cuando los elementos en horquilla están relativamente poco al- 
terados por el virus rábico, el núcleo aparece, en cuanto a su for- 
ma, de aspecto normal; el protoplasma, algo tumefacto, da la im- 
presión de haber aumentado de volumen, pero sin perder el aspecto 
esponjoso característico de estos corpúsculos en estado normal. La 
fragmentación en estos elementos es evidente, de tal modo que no 
hemos encontrado un sólo corpúsculo que conserve íntegras sus re- 
laciones de continuidad con las expansiones periféricas; aparecen 
éstas seccionadas transversalmente casi desde su mismo arranque 
celular, quedando la parte fibrosa de las expansiones protoplasmá- 
ticas completamente autónoma y exhibiendo a lo largo de su tra- 
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yecto una serie de abultamientos fusiformes, o bien de anillos, dis- 
posiciones muy semejantes a las observadas por Del Río- Horte- 
ga (1) en las células y fibras de neuroglia, vecinas a focos de re- 
blandecimiento, y que fueron interpretadas por este autor como 
fenómenos degenerativos. 

Cuando la lesión está más avanzada, el corpúsculo en horquilla 
aparece con el núcleo retraído fuertemente, teñido en negro, ro- 
deado de un espacio claro y circundado de una zona de protoplas- 
ma pálido, homogéneo, de bordes mal definidos y en el que no se 
puede apreciar el aspecto vacuolar, como en estado normal. 

En esta última fase, al parecer regresiva, estos elementos se 
asemejan mucho a las células amiboides de Alzheímer (2), descu- 
biertas y descritas por este autor en diferentes procesos del sis- 
tema nervioso central. | 

En la zona molecular del cerebelo rábico, además de las ya men- 
cionadas fibras de Bergmann, obsérvase gran número de fibrillas 
neuróglicas de variable grosor, que marchan en dirección ascen- 
dente hacia la superficie cerebelosa (fig. 1, c), las cuales de trecho 
en trecho muestran nudosidades, anillos y engrosamientos más o, 
menos irregulares, de idéntica naturaleza a los descritos en los 
corpúsculos en horquilla. 

Estas fibras tienen su verdadero origen, según vió Terrazas (3), 
unas en los elementos neuróglicos habitantes en la capa de los gra- 
nos; otras, las más numerosas, vienen de los astrocitos de la subs- 
tancia blanca; a nivel del soma de los elementos de Purkinje se las 
ve ascender por los bordes y superficie de estos corpúsculos (figu- 
ra 1, k), con los que contraen relaciones íntimas de contacto para 
ir a perderse en diferentes zonas de la capa molecular. . 

Zona de los granos. — En esta capa radican los elementos neuró- 
glicos, llamados por Cajal de transición; normalmente obsérvase 
el protoplasma finamente granular, pálido, cruzado por largos fila- 
mentos radiados, que a su salida del soma toman un aspecto fran- 
camente esponjoso o alveolar en toda su longitud. 


(1) Del Río- Hortega: Contribution a l'étude de l'histopathologie de la né- 
vroglie. Ses variations dans le ramollissement cérébral. Trab. del Lab. de 
Invest. biol., tomo XIV, 1916. 

(2) Alzheimer: Beitráge zur Kenntnis der pathologischen Neuroglia. Nissl- 
Alzheimer's Arbeiten, Bd. III. 

(3) Terrazas: Notas sobre la neuroglia del cerebelo y el crecimiento de los 
elementos nerviosos. Rev. trim. microgr., vol. 11, 1897, 
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En el proceso rábico estos corpúsculos neuróglicos están inten- 
samente alterados; sólo rara vez puede encontrarse algún ele- 
mento con aspecto normal; lo general es hallarlos lesionados gra- 
vemente por el virus lísico, apareciendo casi todos los gliocitos 
desprovistos de aquellas fibras, que normalmente surcaban el cuer- 
po celular. 

Cuando la lesión no está muy avanzada, los elementos de tran- 
sición aparecen aumentados de volumen; el protoplasma se mues- 
tra más visible y las fibras intrasomáticas se perciben con cierta 
claridad; únicamente estas gliofibrillas se observan muy engrosa- 
das, marchan tortuosamente por el soma y aparecen teñidas débil- 
mente por el carbonato de plata; lo contrario que sucede en estado 
normal, que se perciben casi rectilíneas e intensamente teñidas 
(figura 3, A, By D). Fuera del cuerpo celular, las fibrillas han 
perdido el aspecto protoplasmático típico, apareciendo éstas más 
gruesas, lisas, con varias nudosidades a lo largo de su trayecto y 
teñidas fuertemente en negro. El núcleo de estos corpúsculos apa- 
rece más pequeño que de ordinario, situado excéntricamente, ro- 
deado de un espacio claro y fuertemente impregnado en negro. En 
elementos más gravemente afectos, las fibras intrasomáticas son 
menos numerosas, destacan difícilmente del protoplasma; el núcleo 
iníciase casi en la periferia del gliocito (fig. 3, C). 

Por último, y:en momentos más avanzados del proceso, obsér- 
vase gran número de corpúsculos neuróglicos, en los que no se per- 
cibe el menor resto de fibrilación intracelular (fig. 3, E); sin embar- 
go, aún conservan varias expansiones protoplasmáticas gruesas y 
con abultamientos que arrancan de un soma, de aspecto granuloso, 
teñido intensamente de obscuro. A partir de este momento, el cuer- 
po celular de los gliocitos aparece con límites más irregulares; el 
número de expansiones disminuye (fig. 3, F); parece como si hubie- 
ran sido amputadas; el núcleo, cada vez más empequeñecido, yace 
en medio de un espacio claro, circundado de un protoplasma homo- 
géneo y pálido (fig. 4, A y B). Esta disposición de los corpúsculos 
neuróglicos se parece mucho a las formas llamadas por Alzheimer 
preamiboides. Finalmente, se llega a las típicas amiboides (figu- 
ra 4, C, D, E,F, Ge l), de las que nada nuevo podemos decir, 
pues muestran caracteres morfológicos en un todo semejantes a 
las descripciones hechas hace ya tiempo por Alzheimer (1), Cer- 


(1) Alzheimer: Histologische Studien zur Differential-Diagnose der prog . 
Paralyse Histol. u. histopat. Arbeiten I, 1904, 
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letti (1), Eisath (2), Achúcarro (3), Lafora (4), Del Rto- Horte- 
ga (5) y otros autores en la parálisis general, malaria perniciosa, 
demencia senil, enfermedad del sueño, moquillo, etc., etc. 

Substancia blanca.— Alteraciones muy semejantes a las ya descri- 
tas hemos observado en la substancia blanca, aunque en esta zona 
no tienen, a juicio nuestro, el grado de intensidad que en las prece- 
dentes capas del cerebelo. Desde luego nótase una notable hiper- 
trofia de la glía fibrosa, y no es raro hallar algún elemento de talla 
desmesurada que reproduce el aspecto de los gliocitos normales en 
cuanto a su disposición estructural. Sin embargo, 'en algunas re- 
giones de la substancia blanca, sobre todo en aquellas que están 
próximas a la capa de los granos, los elementos neuróglicos apa- 
recen intensamente influídos por el virus rábico, encontrándose 
frecuentemente astrocitos con alteraciones de carácter regresivo 
bastante acentuadas (fig. 5, A, B). 

Estas alteraciones las resumiremos rápidamente, por ser en un 
todo análogas a las ya mencionadas en los corpúsculos neurógli- 
cos de la capa de los granos: en primer lugar llama la atención 
su gran volumen y la hipertrofia de las fibrillas que atraviesan 
el cuerpo celular: estas fibrillas, en lugar de llevar una dirección 
casi rectilínea, aquí aparecen onduladas y destacándose poco del 
protoplasma donde yacen. Contrasta desde luego la diferencia de 
coloración entre las fibrillas intracelulares, que aparecen de un 
tono café claro, con las extracelulares, más finas y teñidas en 
negro intenso. ] 

En los elementos más alterados, las fibrillas son cada vez más 
escasas (fig. 5, C) y menos aparentes, pudiéndose observar en 
algunos astrocitos cómo se funden, al parecer, las fibrillas intra- 
somáticas (fig. 5, D) con la masa protoplasmática, interrumpién- 
dose su continuidad con los apéndices periféricos. Cuando estos 
elementos neuróglicos están más intensamente atacados por el 


(1) Cerletti: Die histopathologische Veránderungen der Hirnrinde bei Ma- 
laria perniciosa. Histol. u. histopath., Arbeiten IV, 1. 

(2) Eisath: Weitere Beobachtungen iiber das menschliche Nervenstiitzge- 
webe. Arch. f. Psychiatrie, 1911. 

(3) Achúcarro: Neuroglia y elementos intersticiales patológicos del cerebro, 
impregnados por los métodos de reducción de la plata o por sus modifica- 
ciones. Trab, del Lab. de Invest. biol., 1911. 

(4) Lafora : Beitrag zur Histopathologie des Riickenmarkes bei der De- 
mentia senilis und arteriosclerotica. Monatschr. f. Psychiatrie u. Neurol., 1911. 

(5) Del Río -Hortega: Alteraciones del sistema nervioso central en un caso 
de moquillo de forma paralítica. Trab. del Lab, de Invest. biol., tomo XIT, 1915. 
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virus rábico, no se percibe el menor resto de gliofibrillas intra- 
protoplasmáticas; por el contrario, el soma del gliocito aparece 
con un aspecto homogéneo; el núcleo encuéntrase retraído, fuer- 
temente teñido en negro y situado casi en la periferia del astro- 
cito (fig. 7, E). En esta fase degenerativa los apéndices proto- 
plasmáticos aún son visibles durante un regular trayecto; pero 
dado su aspecto casi homogéneo y el presentarse impregnados 
casi del mismo tono que el protoplasma glial, nos hace pensar si, 
en vez de estar integrado por gliofibrillas, no será el forro proto- 
plasmático que envuelve a éstas en todo su trayecto, conforme ex- 
puso Del Ríto- Hortega en uno de sus últimos trabajos (1). 

Por último, otro aspecto, muy corrientemente observado y que, 
a nuestro parecer, sigue al anteriormente descrito, corresponde al 
llamado por Alsheimer preamiboide (fig. 7, F): en él no se perci- 
ben gliofibrillas de ninguna especie; las prolongaciones protoplas- 
máticas aparecen como amputadas algunas de ellas en sitio próxi- 
mo al cuerpo celular; el núcleo, pequeño y retraído, está rodeado 
de un espacio claro que lo separa de un protoplasma homogéneo. 
En la substancia blanca, los pies vasculares también aparecen al- 
terados por el virus rábico (fig. 2, D), aunque no con la intensidad 
que en las otras zonas del cerebelo; nótase que los pies terminales 
también participan de la hipertrofia glial, y no es raro hallar conos 
terminales de un tamaño considerable, que se continúan con una 
gruesa fibra. Estos pies vasculares tienen un aspecto macizo, se 
tiñen en negro por el carbonato de plata y ocupan una gran área 
de la pared vascular, a la que rodean merced a prolongaciones na- 
cidas de la base de cono terminal. Aparatos vasculares muy seme- 
jantes a los descritos por nosotros fueron observados por Achú- 
carro y Gayarre en la corteza cerebral de la demencia paralítica. 


CONCLUSIONES 


1.? En la rabia, la neuroglia del cerebelo aparece constante- 
mente con evidentes señales de profundas alteraciones morfológi- 
cas y estructurales. 


2,2 Los corpúsculos neuróglicos más particularmente afectos 


(1) Del Río- Hortega: Estructura fibrilar del protoplasma neuróglico y ori- 
gen de las gliofibrillas, Trab. del Lab. de Invest. biol., tomo XIV, 1916. 
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son los residentes en la capa plexiforme y en la de los granos, pu- 
diendo asegurarse que no hay un solo elemento con aspecto nor- 
mal. En los de la substancia blanca también existen alteraciones 
patológicas muy marcadas; pero éstas son más características en 
aquellos corpúsculos próximos a la zona de los granos. 

3.” Las lesiones de la neuroglia en la rabia no pueden conside- 
rarse como completamente características de esta afección, puesto 
que alteraciones muy semejantes han sido señaladas en la paráli- 
sis general por diversos autores. 


LÁmINA VIII 


J. Ramón y Fañanás.— Alteraciones de la neuroglia en la rabia. 


Fig. 1.— Neuroglia protoplasmática de la zona molecular del cerebelo de perro (rabia). 
Método Del Río-Hortega. 


Fig. 2.—Pies vasculares neuróglicos (rabia). Método Del Río- Hortega. 


LÁMINA IX 


J. Ramón y FaÑñanAs.— Alteraciones de la neuroglia en la rabia. 


Fig. 4.—Células neuróglicas amiboides de la capa de los granos del cerebelo (rabia). 
Método Del Río - Hortega. 


LAmina X 


J. Ramón y FañanAs.— Alteraciones de la nguroglía en la rabia. z 


Fig. 6.—Célula de neuroglia de gran tamaño Fig. 7.— Elementos preamiboides de la subs- 
de la substancia blanca del cerebelo (rabia). tancia blanca del cerebelo (rabia). Método 
Método Del Río-Hortega. Del Río-Hortega. 
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¿Interviene el jugo prostático 
«en la motilidad de los zoospermos? 


POR 


MANUEL P. DE PETINTO 


Estudiando la función genésica en el hombre y en los animales, 
adicionada de alguna prueba experimental en estos últimos, se nos 
ocurre pensar en la, aún hoy algo oculta, función prostática, así 
como en la estrecha relación que de seguro tiene esta glándula so- 
bre la fecundación o, aún mejor, sobre la movilidad del zoospermo, 
según nuestra personal opinión. 

Puede decirse, sin temor al equívoco, que lo mejor conocido, por 
ser lo que mayores molestias origina al hombre, es la llamada de 
antiguo hipertrofia prostática, en la actualidad denominada, gra- 
cias a mejores estudios histológicos, adenoma periuretral. Esta do- 
lencia es tan común que ella sola, de tantas como puede padecer el 
órgano, ha cautivado la inteligencia de laboriosos especialistas 
mucho más que de los biólogos. 

La próstata, sin duda alguna, tiene varias funciones fisiológicas 
que cumplir, y todas de la mayor importancia; a unas acudirá qui- 
zás con sus hormonas, influirá en otras gracias a su correlación 
interorgánica, y otras, en fin, las realizará por un mecanismo más 
sencillo, directamente, al mezclarse con otros su jugo cuando se 
vierte en el exterior glandular. 

Como es bien sabido por todos, en el vero-montano se reúnen 
a los conductos eyaculadores los prostáticos. Fácil es deducir, por 
tanto, que el contenido de las vesículas seminales ha de mezclarse 
en la uretra con el jugo prostático, y salir de ella, para continuar 
en la vagina de la mujer, ya reunidos en un todo común o semen. 

Pero aún hay más: Serrallach y Parés, de Barcelona, han obser- 
vado en el perro (1) que el licor prolífico no es lanzado a la uretra 


(1) VW. Serrallach y Parés: «La próstata como intermediaria entre el orga- 
nismo y el aparato sexual», Asociación Española de Urología. Madrid, 1911, 
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en dirección al meato, sino, por el contrario, a los lados y abajo; 
es decir, contra los orificios de los conductos prostáticos, resul- 
tando así la mezcla con el jugo prostático más perfecta; obsér- 
vese, además, que en esta zona, justamente, la uretra está ensan- 
chada, es la denominada «dilatación prostática». 

El semen, seguramente, una vez que ha franqueado la estrechez 
de la porción uretral membranosa, se acumula en la dilatación 
bulbar, más amplia, y una vez ésta llena será cuando se produzca 
la primera y enérgica eyaculación externa, el líquido, aun acu- 
mulado en la dilatación prostática, cuando se encuentre en la di- 
latación bulbar motivará la segunda eyaculación, que, aunque po- 
tente, no será ni tan violenta ni tan abundante como la anterior; 
las eyaculaciones posteriores y periódicas, cada vez mucho más dé- 
biles, serían como de limpieza de los conductos eyaculadores, 
prostáticos y segmentos uretrales; ya después, e inmediatamen- 
te, comienza la descongestión de los diferentes órganos y, con ella, 
todo queda en calma y la función cumplida. 

Parece estar probado de manera definida, por la observación, 
que la próstata aumenta de tamaño y en ella se despierta la fun- 
ción con la pubertad, señalándose en algunos sujetos con abun- 
dante prostatorrea, cuyo líquido filante rebosa y aglutina los labios 
uretrales; en esta época, además, aparecen en el pene las primeras 
erecciones, sin que todavía, aun ejercitando prácticas que conduz- 
can al orgasmo venéreo, se origine eyaculación. Y es que, a nues- 
tro modo de ver, el jugo prostático, así como las hormonas de 
dicha glándula, excitan la contractilidad de las fibras musculares 
que han de producir la congestión de los cuerpos cavernosos y la . 
erección, por consecuencia, del miembro. 

Del mismo modo creemos ver nosotros en el adenoma de la 
próstata el comienzo del ocaso sexual masculino, en el sentido tan 
sólo de la potencia fecundante. 

No hay que olvidar que Godard señala en los eunucos la atrofia 
de la próstata; que ?. Oven observa en el estado invernal del topo 
y del erizo a la próstata disminuída de volumen, así como ésta 
no se desarrolla cuando los testículos padecen atrofia sifilítica he- 
reditaria; que Casper, Pavone, Albarrán y Motz han observado 
también la atrofia glandular castrando diversos animales (perro, 
toro). 

Por el contrario, la extirpación de la próstata inhibe la función 
testicular; los operados, poco después, no eyaculan, no tienen 


JUGO PROSTÁTICO EN LA MOTILIDAD DE LOS ZOOSPERMOS 77 


erecciones, llegan, en fin, a no sentir deseos venéreos, como han 
observado Verhogen, Tuffier, Ponsson y Zukerkandl, entre otros; 
mientras que Young, de Baltimore, que conserva la parte central 
de la glándula, respetando además a los eyaculadores, ha visto en 
el 50 por 100 de los casos conservada la función sexual. Como di- 
cen en su interesante trabajo (1) Serrallach y Parés, la prós- 
tata es el órgano director de la función testicular, ya regulando la 
formación, ya la expulsión de los zoospermos, o, como dice Fiir- 
briínger, favoreciendo la vitalidad de los espermatozoides, hecho 
comprobado por Casper, Serrallach y Parés, y en un todo confor- 
me con nuestra opinión, aunque, como veremos después, juzgamos 
específica e imprescindible la función prostática. 

Algunos autores dicen que el jugo prostático da reacción ácida; 
este es otro punto a aclarar; no lo creemos así, pues todos sabemos 
que los ácidos, aun tan débiles como lo es el bórico, son mortales 
para el zoospermo; la explicación estará, sin duda, en que han ob- 
servado en cadáveres, y en éstos sí, por descomposición, da reacción 
ácida; recordemos el signo ocular de la muerte real de Lecha- 
Marzo (2). 

Nuestro compañero, S. Pascual (3), ha comprobado, en la clí- 
nica, la eosinofilia que señalaron Morel y Chavanier en los suje- 
tos afectos de hipertrofia prostática, así como los estudios de Le- 
gue y Morel; los cinco autores están conformes en que la eosino- 
filia se presenta en el adenoma y no en el cáncer, ni tampoco en la 
prostatitis; hecho sin significación todavía, pero que desde luego 
es un dato para tener en cuenta cuando se trate de hacer un diag- 
nóstico diferencial. Es un hecho interesante, y que hace señalar en 
su trabajo S. Pascual, el que esta eosinofilia, coincidente con el 
adenoma de la próstata, desaparece con la prostatectomía, a veces 
al día siguiente de la operación; esto excluye el pensar en etiología 
parasitaria o de otra índole extraña a la glándula. 

En el trabajo a que estamos haciendo referencia, aún inédito, se 
lee: «Estudiamos la fórmula leucocitaria de los enfermos; después 
buscamos la eosinofilia local de la pieza operatoria, y, finalmente, 
emprendemos en estos días, bajo las inspiraciones del Profesor Prf- 
taluga,lo que podemos llamar contraprueba experimental, es decir, 


(1) Loc. cit. 

(2) Consúltese de este autor « Estudio del esperma en Medicina Legal». Los 
Progresos de la Clínica, núm. 66, 1918, 

(3) S. Pascual: «La eosinofilia en las afecciones de la próstata», 
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inyectar a los animales extracto de próstata (normal y adenomato- 
sa) para ver si se produce o no la eosinofilia ». 

Parece que la próstata se hace adulta antes que el testículo, pero, 
en compensación, también se destruye antes su fisiologismo. 

Quizás la génesis del adenoma que estudiamos tenga por cau- 
sa corrupciones de la higiene sexual en su más lato sentido, y en 
las que aún no se haya fijado vivamente la atención para marcar 
su origen y profilaxis. No en todas las naciones, según las estadís- 
ticas conocidas, aparece por término medio en la misma edad el 
adenoma, y tal vez en ello esté, más que condiciones topográficas, 
los diversos temperamentos y costumbres. 

Tenemos, de nuevo, la satisfacción de referirnos al trabajo de 
Serrallach y Parés; estos autores han comprobado que la próstata 
disminuye de tamaño en los perros cuando se les somete a defectuo- 
sa alimentación, llegando en ellos a ser deficiente y pobre la eyacu- 
lación en el sentido de cantidad de jugo expulsado y de riqueza 
zoospérmica. Cosa análoga ocurre en los perros muy masturbados, 
que al fin y al cabo ocasiona una debilidad orgánica. Quieren expli- 
car atinadamente los autores catalanes en este hecho una defensa 
de la naturaleza en el sentido de que, a los sujetos pobres en lo or- 
gánico o en lo alimenticio se les entorpece la fecundación y se les 
disminuye, por ende, la descendencia. Nos dicen, además, que com- 
primiendo el deferente o introduciendo por inyección intravenosa 
extracto de testículo, en ambos casos la vejiga de la orina se dis- 
tiende como si se inhibiera la función contráctil en cierto modo. 
Parece que cuando la próstata se esclerosa, por masturbación, la 
uretra se insensibiliza y esto hace abolir el reflejo de contracción 
de los esfínteres, lo cual explica la incontinencia, de esos sujetos, 
después de orinar, y que constituye esas gotas que mojan los cal- 
zoncillos (S. y P.). 

Pensamos nosotros que, si el testículo inhibe, la próstata ac- 
tiva la función contráctil de la vejiga; en pequeñas cantidades, 
las normales, excitará la contractilidad eréctil, provocando la erec- 
ción; esa malaxación, que algunos prostáticos hacen en su pene 
antes de orinar, ¿no tendría explicación fisiológica en el hecho de 
que logran hacer salir jugo de la próstata y él es el que activa la 
función vesical? 

Cifuentes (1) dice en uno de sus trabajos: «La inhibición de 


(1) P. Cifuentes: «Consideraciones sobre el prostatismo con próstata peque- 
ña». Comunicación a la Asociación Española de Urología, 1917. 
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la musculatura vesical por reflejo que parte de lesiones prostá- 
ticas o del cuello, es un hecho evidente ». 

Sería de gran interés averiguar el grado de capacidad fecun- 
dante, o de esterilidad, de aquellos zoospermos expulsados normal- 
mente por sujetos en que por anomalías anatómicas de sus conduc- 
tos eyaculadores y por abocamiento lejano, e independiente de és- 
tos, con los prostáticos el líquido vesical se mezcla mal, o no se 
mezcla, con el segregado por la glándula prostática. 

Ya Cruvetlhier, citado por Testut en su Anatomía, habla de un 
caso de suma rareza en que existía completa independencia entre 
la vía genital y la urinaria; los conductos eyaculadores fusiona- 
dos a nivel del punto de contacto de los cuerpos cavernosos, se di- 
rigía por el dorso del pene a la base del glande dofide hacía el des- 
agúe. 

El profesor de Anatomía topográfica de la Facultad de Opor- 
to, Pires de Líma (1), comunicó al Congreso Internacional de 
Medicina (Londres, 1913), un interesante trabajo donde se re- 
cogen, además de las observaciones portuguesas, copiosa biblio- 
grafía que puede ilustrar el estudio de esta cuestión. 

Claro es que en estos casos como en aquellos en que existe epi o 
hipospadias, la esterilidad y hasta la impotencia observada algu- 
nas veces puede tener otras explicaciones de las que no hemos de 
ocuparnos por ahora (2). 

En fin, como hecho de correlación interglandular queremos ver 
nosotros, y comprobaremos en la experimentación, si la espermato- 
rrea, que hemos podido comprobar algunas veces y hasta la citada 
en algunos raros casos, erección del pene, en los muertos por ahor- 
cadura o suspensión se debe a la acción que, por compresión del 
tiroides pueda existir, pues esta glándula no es insensible a la fun- 
ción sexual (aumento de tamaño en la menstruación, etc.). 

Otro hecho, claramente conocido, es que la fecundación del 
óvulo se efectúa gracias a la migración del zoospermo, que con su 
movilidad característica, de manera activa, alcanza a la célula 
hembra. 

Nosotros hemos comprobado la movilidad del espermatozoide en 


(1) 4. Pires de Lima: «Fistules juxta-uréthrales congénitales ». 
(2) A. Alonso Martínez: «Demanda de nulidad de matrimonio», Medicina 
legal de Hofmann, 2.? edic. esp., tomo II, pág. 506, 1891. 
Pires de Lima: «Sóbre epispadias e extrofia da bexiga», Portugal Medico, 
número 7, 1917. 
6 
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cadáveres recientes. Pero ésta no existe sí los elementos móviles 
se sacan directamente de la vesícula seminal por medio de jerin- 
ga aspiradora, esto es, sin previa mezcla del jugo prostático. 

Ya en 1905 Potocki y Branca (1) hacen en su libro la siguiente 
anotación y sin dar al hecho mayor importancia: «Le spermatozoi- 
de ne se meut que dans le sperme éjaculé (Fuerbringer). Le sper- 
matozoide prélevé dans l'épididymo est immobile; il a besoin de 
subir influence de loxygéne pour présenter ses mouvements si 
caractérisés»., 

La observación de los profesores de la Facultad de París tiene 
para nosotros mucho valor, pues apoya a la nuestra; no así, en 
cambio, la hipótesis supuesta, a nuestro modo de ver: primero por 
haber visto nosotros a los zoospermos inmóviles, sin que hubiése- 
mos observado con el jugo que les retenía los cuidados exigidos en 
el manejo de cultivos anaerobios, y segundo, porque la fecundación 
humana normal ni es aérea, como la de otros seres de la natura- 
leza, ni tiene necesidad de la influencia del aire. 

En la actualidad estamos estudiando la contraprueba experimen- 
tal, y otros hechos de laboratorio, para aclarar la relación que 
existe entre función prostática y esterilidad, y confiamos en que 
dentro de poco tiempo podremos dar a conocer, con todo detalle, 
los resultados obtenidos; pero, sin embargo, no tememos en ade- 
lantar los siguientes conceptos: 

1.2 La próstata, por su fistología, es un órgano que penenae 
de lleno al aparato genital del hombre. 

2.2 La influencia de la próstata sobre el aparato urinario, en 
el último tramo, se debe a su relación de vecindad, principal- 
mente, tanto de modo mecánico como hormonal. 


Pero tal vez, cuando podamos demostrarlo, lo de mayor impor-. 


tancia y transcendencia sea el que el jugo prostático tiene, entre 
otras, dos funciones importantes a su cargo: 

1.* Excitar la movilidad del goospermo. Este conserva de ma- 
nera latente sus energías móviles; a la vesícula seminal le condu- 
cen las pestañas del epidídimo y conductos deferentes; en la vesí- 
cula seminal permanecen estacionarios y en cierto modo aislados 
por grupos, para su mejor conservación, gracias a los múltiples 
tabiques de la vesícula seminal. 


(1) Potocki et Branca: «L'ceuf humain et les premiers stades de son dévelop- 
pement, pág. 2 (llamada), 1905. 


Y EAS ES 
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Una vez que los espermatozoides se han puesto en contacto con el 
jugo prostático se despierta en ellos la movilidad, adquiriendo des- 
de ese instante independencia y jerarquía; así obrarán según sus 
tropismos y apetencias, en relación con su potencialidad móvil. 
Cada uno tomará una dirección propia, guiándoles a todos el mismo 
ideal: alcanzar el óvulo y fundirse en él. 

2.* Dilutr el esperma para la mejor movilidad de los zoo0s- 
permos. El jugo seminal es espeso y consistente; ambas cualida- 
des disminuyen al mezclarse con el jugo prostático en cantidad 
proporcional a la equivalencia de la proporción; claro está que esto 
en la práctica quiere decir grado de contención o castidad. Por todo 
lo esbozado se comprende que los espermatozoides han de encon- 
trar un medio mucho más a propósito para sus movimientos en la 
mezcla de los jugos prostático y vesical. 


Un método rápido para la coloración 
de las fibras elásticas en los esputos 


POR 


A. GALLEGO 


AAA XA 


Ninguno de los métodos propuestos hasta el día para la investi- 
gación de las fibras elásticas en los esputos, ha logrado imponerse 
aún en la mayoría de los laboratorios de análisis clínicos. 

Desde los métodos antiguos de Fenwick, Remak, Duval, Lere- 
boullet, Balser, Hérard y Corntll, hasta los más modernos: el de 
coloración con la orceína de Unna- Taenser, propuesto por May y 
Barth y el de la tinción con la fuchselina de We¿gert, preconizado 
por Sahlií, todos son poco prácticos y ello explica que en la inmen- 
sa mayoría de los laboratorios no se intente la investigación de las 
fibras elásticas en los esputos, sino en casos realmente extraordi- 
narios. 

De los dos métodos clásicos para la coloración de las fibras elás- 
ticas en los esputos, el de la orceína de Barth y May y el de la 
fuchselina de Sahli, el primero tiene el inconveniente de ser muy 
lento (veinticuatro horas) y el segundo, aunque más rápido (treinta 
minutos a una hora), exige el empleo de un colorante difícil de pre- 
parar y conservar. 

La demostración rápida, fácil y constante de las fibras elásticas 
de los esputos es, pues, un problema todavía no resuelto por los 
autores. 

Después de presentar a la Societat de Biologia de Barcelona 
nuestra comunicación sobre «Nuevos métodos de coloración de las 
fibras elásticas en los tejidos», el Dr. Dargallo nos sugirió la idea 
de aplicar a los esputos los mismos métodos que con tanto éxito 
habíamos empleado para la tinción de las fibras elásticas de los te- 
jidos y que, en resumen, consisten en lo siguiente: 
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1.— Fuchína acética y formol-alumínico acético. 


1 Fijación: en 1 formol al 10 por 100, 


luída al 7'5 por 100 y acetificada: 


Agur destilada tal cu A ies E 4 cent. cúb. 
Fuebida de Zicolo cda dra ajo VI gotas. 
ACI ACEUICO ra ooo areltae ee aa Il — 


4. Lavado en agua. 
5.” Virofijación, durante diez o quince minutos, en formol alumí- 
nico acético: 


Solución acuosa de cloruro de aluminio 


al 1 por100...... e 5 cent, cúb. 
O I gota, 
CIAO) ACCÍÍCO. .'s an ecajeoo sio A e: I — 


6. Lavado en agua. 
7.2 Serie de alcoholes. 
8.2 Xilol fenicado. Bálsamo en xilol. 


[1.—Fuchina acética y formol férrico acético. 


Difiere del anterior en que la virofijación (5. tiempo) se efectúa 
en el siguiente líquido, que debe actuar de cinco a diez minutos: 


Agua destilada............. PR io 5 cent. cúb, 
O AS A I gota. 
PErciocuro de MEErO 02. oo dimos iva e 1I — 

Ácido acéticO.............. AA AE LAR I — 


TI. — Fuchina acética y formol nítrico. 


Fijación, obtención de cortes y coloración, como en el método 
primero. 

La virofijación (5.* tiempo) efectúase, durante diez minutos, en 
formol nítrico: 


Agua destilada...... DIAS A E OS 3 cent. cúb. 
Formol......... AA I gota. 
Acido nítrico. .c.O Lq.N....0.0..0.» Deo .oo..o...».» .. T UTA 
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Con tales métodos lógrase teñir los núcleos en violeta intenso; 
los citoplasmas, en violeta pálido; las fibras conjuntivas, en violeta 
muy débil, ligeramente rosado; las musculares, en rojo violáceo; 
el cartílago y las granulaciones de las células c de Ehrlich, 
en violeta azulado; la mucina, en violeta 00 ls elásti- 
cas, en violeta intenso. 

Con el segundo método (virofijación en formol férrico acético) la 
coloración de los epitelios pavimentosos estratificados es poco elec- 
tiva, pero la coloración de las fibras elásticas es más rápida e in- 
tensa. 

El tercer método (virofijación en formol nítrico) es preferible a 
los otros dos. 

En la citada comunicación indicábamos la necesidad de usar, en 
ciertas ocasiones, un colorante de fondo que permitiera el resalte 
de las fibras elásticas en los órganos poco ricos en estos elementos 
o en los que, aun siéndolo, la extrema finura de tales fibras, o estar 
éstas entre gran número de células de núcleos muy colorables, im- 
pedían que se percibiesen con toda claridad, por el poco contraste 
entre el violeta intenso de las fibras elásticas y el violeta menos 
intenso de los núcleos. En tales casos aconsejábamos efectuar una 
coloración previa de los cortes en carmín aluminoso según la fór- 
mula de Mayer o con la cantidad de ácido carmínico duplicada, 
procediendo después a la coloración en fuchina y virofijación según 
los métodos indicados. 

Era lógico que, así como May y Barth intentaron la coloración 
de las fibras elásticas en los esputos, utilizando la orceína (que ya 
Unna y Taenszer habían ensayado con éxito en la coloración de las 
fibras en los tejidos), y así como Sahlí procedió de igual suerte, 
utilizando la fuchselina, que We¿geri empleaba corrientemente 
en técnica histológica, tratásemos también nosotros de ensayar la 
tinción de las fibras elásticas en Jos esputos con los mismos méto- 
dos que empleábamos para revelarlas en los tejidos. 

Después de múltiples ensayos efectuados con el fin de adaptar 
nuestros métodos a la investigación de los esputos, hemos logrado 
resolver satisfactoriamente el problema de colorear fácil y rapidí- 


simamente las fibras elásticas de los esputos, procediendo de la 
siguiente manera: 
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Técnica. 


1 
1.2 Elección de partículas de los esputos. — Depositados los es- 
putos en unáWlaja de Petri colocada sobre fondo negro, se buscan 


las porciones opacas, blancas o blanco - amarillentas, esto es, las de 
aspecto más marcadamente purulento o, mejor todavía, los granos 
riciformes, si los hay. Elegida la partícula que ha de ser objeto de 
examen, se separa con dos pinzas pequeñas de puntas agudas, o 
una pinza y una tijera de las que se usan para disecciones finas, y 
se traslada al porta- objetos, 

2. Extensión de las partículas de esputos. —Debe efectuarse 
conforme a las reglas conocidas, disgregando perfectamente la par- 
tícula de esputo. Es regla indispensable extender pronto y bien ; 
es dectr, rápidamente y en capa muy delgada y uniforme. 

Si la partícula elegida es muy consistente (esto ocurre en algu- 
nos esputos muco-purulentos, muy mucosos), y se seca pronto, la 
extensión es difícil, aunque se proceda con rapidez, y las prepara- 
ciones adquieren un aspecto brillante y como arañadas. En estos 
casos convendrá mezclar el grumo de esputo con una pequeña gota 
de agua. Si los esputos son francamente purulentos o muy poco 
mucosos, no habrá ninguna dificultad para la extensión en capa 
delgada y uniforme. 

3. Secado y fijación. —Efectuada la extensión, se dejará secar 
espontáneamente o se calentará ligeramente el porta- objetos. La 
fijación se logra fácilmente pasando el porta tres veces por la 
llama. Si después de la fijación queda aún el frote con brillo, debe 
desconfiarse de haber logrado una adhesión perfecta del esputo. 

4.” Sensibilización de las fibras elásticas. —Se sujeta el porta- 
objetos con la mano o con una pinza de Debrand y se coloca sobre 
la platina de Malassez o un soporte cualquiera, procurando que 
quede horizontal. Se vierten sobre la preparación unos cuantos 
centímetros cúbicos de líquido sensibilizador, que debe cubrir 
completamente la superficie extendida, y se pasa tres veces por la 
llama de un Bunsen, calentando hasta emisión de vapores du- 
rante diez segundos. 

El sensibilizador que ha de utilizarse es distinto, según se trate 
de teñir las fibras elásticas en esputos recientes (de pocas horas o 
del mismo día) o antiguos (de tres a cinco días o más). 

Para los esputos recientes, los sensibilizadores más recomenda- 
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bles, por orden de importancia y seguridad, son: el formol férrico, 
el formol clorhídrico y el formol nítrico: 


1.2 Formol férrico. 


E A La el E .. 
2 8 


A A a e 
Percloruro de hierro ..... AT AA . VII gotas. 


2.2 Formol férrico-clorhtdrico. 


DN CASE O e 40 cent. cúb. 
TOLDO Le cae a E 2 — 
Percloruro de hierro............ ..«.. VIII gotas. 
Ácido clorhídrico. ....... rn Il — 


3.2 Formol férrico-nttrico. 


O AS E 40 cent. cúb. 
Eormol.os q. .e A A IEA O 2 -- 
Percloruro de hierro...........- ...... Vil gotas, 
NAO MILOO cmo cafe o a ae sa n — 


Aunque con peores resultados, también es aplicable a los espu- 
tos recientes el formol alumínico- férrico. 


q Solución acuosa de cloruro de aluminio 


al Iori ee LIADO ae 40 cent. cúb. 
gt NI AS 2  — 
Percloruto de HIerEo:. An dns o anadoo as IV gotas 


La 1.* fórmula permite una coloración de las fibras elásticas (con 
la fuchina y el formol férrico) en violeta no muy intenso, pero 
tiene la ventaja de dar al fondo una coloración violeta - rojiza muy 
pálida. 

La 2.? fórmula consiente una coloración de las fibras elásticas en 
violeta intenso, aunque acentuando también la coloración del 
fondo. 

La fórmula 3.?* se comporta de modo análogo a la 2.*, aunque 
exagera algo el color del fondo. 

En fin, la fórmula 4.*, de efectos parecidos a la anterior, da to- 
davía una tinción de fondo más intensa. 

Si el esputo es antiguo (de tres.a cinco días o más) no hay incon- 
veniente en utilizar, además de los sensibilizadores ya citados, con 
excepción quizá del primero, los siguientes: 


j 
4 
t 
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5.2 Formol clorhtdrico. 


da IA E O A UR 40 cent. cúb. 
Formol.ccccococconccocororoccaroros 2 = 
Acido clorhídrico......... A A VIT gotas. 


6.2 Formol níitvico. 


q o A a NA A apa 40 cent. cúb. 
Formol....copomoooooooromom moco... 2 — 
'ACIdO OÍtriCO 020 s RA O ca VE rotas: 


7.2 Formol alumínico. 


- Solución acuosa de cloruro de alumi- 
Sid la IA ALE EA 40 cent, cúb. 
Le A 0 A 087 2 — 


Cualquiera de estos sensibilizadores, pero sobre todo el último, 
permitirían una coloración de fondo demasiado intensa si actuaran 
sobre esputos recientes; pero este inconveniente no es ya de temer 
en los esputos antiguos, pues la histolisis ha disminuido o suprimi- 
do la colorabilidad de los núcleos celulares. Por lo demás, todos 
ellos consienten una tinción intensísima de las fibras elásticas. 

Antes de que se seque el preparado se lava con agua abundante. 

5.” Coloración de las fibras elásticas. — Se prepara en un va- 
sito de cristal una dilución de fuchina de Ziehl al 7'5 por 100. 


A A iS la aia y Llar ala e O. 40 cent. cúb. 
RUCanma de Loa caros onacananes LX gotas. 


En esta solución, que se conserva poco tiempo (cinco a ocho 
días), se sumergen las preparaciones durante un minuto (tiempo 
mínimo, que puede prolongarse sin inconveniente). Después se la- 
van en agua. 

6. Virofijación de la coloración de la fuchina. —Se logra 
haciendo actuar sobre la preparación cualquiera de los líquidos 
sensibilizadores citados, aunque conviene, para mayor sencillez y 
comodidad, que sea el mismo sensibilizador que actuó antes de la 
coloración con la fuchina; con él no sólo se fija el color, sino que 
se le hace virar del rojo al violeta. El mismo agente es sensibili- 
sador antes de la coloración con la fuchina y virofijador después 
de dicha coloración. 

La virofijación se logra en el plazo mínimo de diez segundos, 
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plazo que puede prolongarse cuanto se desee sin ningún inconye- 
niente, pero sin ninguna ventaja, según creemos. 

Los sensibilizadores o virofijadores se conservan durante mucho 
tiempo, quizá indefinidamente. 

Terminada la virofijación se procede al último lavado en agua. 

7.2 Secado y montaje. —Es preferible a la desecación espon- 
tánea efectuarla directamente en la llama del mechero. Estando 
aún el porta-objetos bien caliente, se extiende sobre la prepara- 
ción una gota de bálsamo del Canadá, haciendo resbalar sobre ella 
una varilla de vidrio. El bálsamo se seca en pocos segundos y,la 
preparación puede ser examinada, desde luego, a seco y con in- 
mersión. 

Si la preparación merece ser conservada se monta definitiva- 
mente, calentando nuevamente el bálsamo que la cubre o deposi- 
tando sobre éste otra gota de bálsamo disuelto en xilol o toluol y 
encima un cubre-objetos. 

Para el examen microscópico de las preparaciones basta casi 
siempre un aumento de 100 diámetros, que permite distinguir las 
fibras elásticas más finas. El objetivo de inmersión, y aun los a 
seco de gran poder amplificante, deben ser proscritos. 

Las fibras elásticas, teñidas con los métodos que dejamos ex- 
puestos, aparecen siempre en color violeta más o menos intenso, 
más intenso, sin embargo, que el de los núcleos celulares y el de la 
mucina. No obstante, en los esputos recientes muco-purulentos, 
pero muy mucosos, en los que, como ya hemos dicho, la extensión 
es difícil, porque se secan rápidamente y la preparación ya fijada 
tiene mucho brillo, los núcleos celulares desgarrados y estirados, 
así como la mucina, en virtud de las manipulaciones con las pinzas 
o la aguja, dan una imágen microscópica francamente fibrilar. La 
busca de las fibras elásticas es entonces particularmente difícil, no 
obstante poseer una coloración violeta más intensa que los núcleos 
de las células y la mucina. Cuando el esputo es antiguo (de tres a 
cinco días) o, aun siendo reciente, se ha extendido en capa unifor- 
me, mezclando previamente el grumo con una gotita de agua, 
desaparece el aspecto fibrilar de los núcleos y de la mucina y las 
fibras se perciben con toda claridad y corrección. 

Modificaciones de la técnica cuando los esputos son pobres en 
fibras elásticas. Homogenización y centrifugación. —Si un de- 
tenido examen de un par de preparaciones ejecutadas siguiendo la 
técnica descrita no nos revela la existencia de una sola fibra elás- 
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tica, procédase a la homogenización de los esputos, conforme a la 
técnica clásica : 

Viértanse en un tubo de ensayo 5 a 10 cent. cúb. de esputos e 
igual volumen de solución acuosa de potasa al 10 por 100; agítese 
unos minutos; caliéntese después hasta ebullición y agréguese en 
el mismo tubo un volumen de agua tres o cuatro veces mayor. 
Centrifúguese durante unos cinco minutos. 

El sedimento se extenderá en el porta -objetos, mezclando una 
partícula con otra del esputo objeto de examen, para conseguir la 
adherencia perfecta al porta. No es recomendable mezclar una par- 
tícula del depósito con solución de albúmina o de albúmina - gli- 
cerina. 

Obtenida ya una preparación y fijada como de costumbre, puede 
teñirse por cualquiera de los métodos descritos, pues todos dan 
resultados admirables. Las fibras elásticas se tiñen en violeta mu- 
cho más intenso que en los esputos sin homogenizar: es que la po- 
tasa actúa como mordiente de la fuchina. 

La homogenización, centrifugación y tinción no duran más de 
diez o quince minutos y dan resultados seguros. 


Resumen técnico. 


1.2 Extensión en capa delgada. 

2. Fijación por el calor. 

3.” Sensibilización de las fibras elásticas con tormol férrico, for- 
mol férrico clorhídrico, formol férrico nítrico o formol alumínico 
férrico, si se trata de esputos recientes, y con los tres últimos o 
con formol clorhídrico, formol nítrico o formol alumínico, si de es- 
putos antiguos, durante diez segundos y en caliente (hasta la emi- 
sión de vapores). 

4. Lavado en agua. 

5.? Tinción con la fuchina de Zzeh!, diluida al 7'5 por 100 en 
agua ordinaria, un minuto. 

6. Lavado. 

7.2 Virofijación en cualquiera de los líquidos sensibilizadores, 
diez segundos. 

8. Lavado. 

9. Desecación a la llama y extensión (estando aún el porta- 
objetos caliente) de una gota de bálsamo por toda la preparación. 

10. Examen microscópico a 100 diámetros. 
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Técnica para la coloración sucesiva del bacilo de Koch y de las fibras 
elásticas en los esputos. 


1. Extensión y fijación por el procedimiento habitual. 

2. Coloración con la fuchina de Z7ehl en caliente (hasta la emi- 
sión de vapores), diez minutos. 

3. Lavado en agua (puede suprimirse). 

4.2 Ácido nítrico al t/,, dos minutos. 

5. Alcohol de 60%, tres a cinco minutos (puede sustituirse esta 
doble decoloración sucesiva por la simultánea con alcohol clorhí- 
drico, de cinco a diez minutos). 

6. Lavado. 

7.2 Sensibilización de las fibras elásticas con cualquiera de los 
líquidos ya señalados, en caliente, diez segundos. 

8. Coloración con fuchina de Zzehl, diluída al 7'5 por 100 en 
agua ordinaria, un minuto. 

9. Lavado. 

10. Cualquiera de los sensibilizadores, que en este caso actúan 
como virofijadores, diez segundos. 

11, Lavado. 

12. Desecación y montaje en bálsamo. 

El bacilo de Koch, único microbio teñido, adquiere un color vio- 
leta negro; los núcleos celulares y la mucina se tiñen en violeta 
pálido; las fibras elásticas en violeta azulado intenso. 

La circunstancia de no teñirse más microbio que el bacilo de 
Koch, permite distinguirle con toda facilidad y sin empleo del obje- 
tivo de inmersión. Basta una ampliación de 400 a 500 diámetros, 
que puede lograrse con objetivos a seco. 


CONCLUSIONES 


1.? Los métodos clásicos de coloración de las fibras elásticas en 
los esputos son dos: el de la orceína, propuesto por Barth y May, 
y el de la fuchselina, preconizado por Sahdl?. 

2. El primero tiene el inconveniente de ser muy lento (veinti- 
cuatro horas), y el segundo, aunque más rápido (treinta minutos a 
una hora), exige el empleo de un colorante difícil de preparar y 
conservar. Así se explica que por rara excepción sean utilizados en 
los laboratorios de análisis clínicos. 

3.* Los métodos de coloración de las fibras elásticas que nos- 
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otros aconsejamos están fundados en la tinción de dichas fibras 
con la fuchina de Zieh! diluída al 7'5 por 100, precedida y seguida 
de la acción de determinados agentes que obran, en el primer 
caso, como sensibilizadores, y en el segundo, como virofijadores de 
la coloración. 

Una y otra no necesitan prolongarse más de diez segundos. La 
coloración con la fuchina no es preciso que dure más de un minu- 
to, por lo que la coloración de las fibras elásticas en los esputos, 
comprendidas todas las operaciones que la conciernen, se logra en 
dos minutos. 

4.2 Para los esputos recientes se preferirán, por orden de segu- 
ridad e importancia, las fórmulas 1.*?, 2,*, 3,? y 4,2, y para los es- 
putos antiguos, además de las tres últimas, la 5.*, 6.2 y 7.*. Con 
cualquiera de estos métodos las fibras elásticas se tiñen en violeta 
intenso, y los núcleos celulares y la mucina en violeta pálido. 

5.2 Los nuevos métodos de coloración de las fibras elásticas en 
los esputos superan a los métodos clásicos por su rapidez, facili- 
dad y economía, ventajas que permiten ser utilizados a diario en 
cualquier laboratorio de análisis clínico medianamente dotado. 

Todos los métodos de coloración que proponemos pueden em.- 
plearse después de la tinción del bacilo de Koch, según la técnica 
clásica. El bacilo de Koch, único microbio que se tiñe, aparece en 
violeta negro; los núcleos de todas las células, en violeta pálido; 
las fibras elásticas, en violeta azulado intenso. 


PM de ll A, 


Sobre la fina textura 
del cartílago de los cefalópodos 


POR 


P. DEL RÍO-HORTEGA 


En las investigaciones que estamos efectuando sobre los tejidos 
de la serie conjuntiva a favor de los métodos de impregnación ar- 
géntica de que actualmente disponemos (el de Achúcarro, modifi- 
cado por nosotros (1) y nuestro propio método del carbonato de 
plata amoniacal (2), hemos sorprendido gran copia de detalles nue- 
vos, interesantes no sólo por lo que concierne a la morfología y es- 
tructura de las células conectivas y substancias intersticiales que 
de ellas proceden (por virtud de un mecanismo genésico cuyos de- 
talles estamos persiguiendo), sino también para la resolución de al- 
gunos problemas de citología general que afectan a las modifica- 
ciones progresivas y regresivas de diferentes órganos intracelula- 
res, cuyo conocimiento es todavía imperfecto. Referímonos a las 
variaciones morfológicas del retículo protoplásmico, del centro- 
soma y esfera atractiva, del aparato de Golg?7, del condrioma, etc. 

Sin perjuicio de que, en su día, reunamos en un trabajo de con- 
junto la totalidad de nuestras observaciones, con las consideracio- 
nes de orden teórico que ellas nos sugieran, iniciamos con esta 
nota la publicación fragmentaria de nuestros resultados. 

El cartílago hialino es seguramente uno de los tejidos del grupo 
conectivo más explorados. Pudiera creerse, a juzgar por la muche- 
dumbre de publicaciones existentes, donde se detallan los carac- 
teres de estructura y textura que poseen las células cartilaginosas 
y la substancia fundamental, que nada falta para su perfecto cono- 


(1) Del Río- Hortega: Varias modificaciones al método de Achúcarro. Bo- 
letín de la Soc. esp. de Biol., 1917. 

(2) Del Río- Hortega : Un nuevo método de investigación histológica e histo- 
patológica. Bol. de la Soc. esp. de Biol., Mayo 1918, 
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cimiento. No ocurre así, sin embargo; pues subsisten todavía las 
dudas que desde un principio inquietaron a los sabios acerca de la 
constitución íntima de la materia intersticial, cuyos detalles estruc- 
turales han sido objeto de no pocas discusiones. 

En efecto, aunque conforme la mayoría de los autores en que la 
substancia fundamental del cartílago hialino está surcada de fibri- 
llas conjuntivas o colágenas, reunidas en fascículos entrecruzados 
y envueltas en cemento homogéneo y duro (fibrillas conocidas 
desde 71llmans y Baber, y posteriormente estudiadas por Solger, 
Genzmer, Ruppricht, Korff y otros muchos), según unos, están si- 
tuadas en el seno de un syncytium o masa continua de protoplasma 
sembrado de núcleos y tienen origen y situación ectoplásmica 
(Hansen, Retterer), mientras que, según otros, constituyen forma- 
ciones independientes de las células, que recorren los espacios que 
las separan sin conexionarse con ellas. 

Aunque de acuerdo también los autores en que de las cápsulas 
pericelulares irradian prolongaciones filiformes de gran tenuidad, 
revelables por el alcohol; Solger y Studnicka las consideran como 
simples artefactos; Bubnoff, Budge, Miller, Spina, Elsberz, 
Heitemann, Nikamp y otros muchos, ven en ellas conductos, pre- 
destinados al paso de jugos nutricios; Cajal y Spronck las estudian 
como fibras permeables o cordones formados por una substancia 
especial; KolliRer, Flesch y Van der Stricht, las interpretan como 
vías de predilección, seguidas por los plasmas nutritivos y Fusar?z, 
Hansen, Rettevrer, Renaut y Dubreutl, las estiman como apén- 
dices celulares extendidos, a través de la cápsula, por la subs- 
tancia fundamental, enlazando unas células con otras inmediatas. 
Spina y Nykramp, que admiten la existencia de conductos, su- 
ponen que por ellos atraviesan expansiones protoplásmicas. 

En cuanto a las cápsulas, se ha discutido también su significa- 
ción, y si para unos son producto de excreción celular, para otros, 
los menos, forman parte de la célula misma. 

La estructura del protoplasma de los condroblastos ha sido obje- 
to desde hace algunos años de abundantes pesquisas, gracias a 
las cuales ha sido revelada la existencia de un centrosoma por Van 
der Stricht, Apáthy, Meves, Lówenthal, Cohn y Pensa, se ha 
descubierto y descrito el aparato reticular de Golgí con las varia- 
ciones morfológicas que exhibe durante la osteogénesis por Cajal, 
Bergen, Pensa, Fañanás, Duesberg y Comes, y ha sido estu- 
diado el condrioma del cartílago embrionario y adulto de diferen- 
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tes animales y bajo distintos aspectos por Schultze, Mitrophanow, 
Meyer, Arnold, Heidenhain, Renaut, Torraca, Lówenthal, Me- 
ves, Duesberg, Laguesse, Dubreutl, Samssonow, Korff, Pensa, 
Deineka, Brodersen, etc. 

En cuanto al conocimiento de la modalidad histológica del cartí- 
lago hialino de los cefalópodos, con los singulares caracteres que 
posee y que tan distinto le hacen de las variedades del tejido car- 
tilaginoso propias de los vertebrados, es ya bastante antiguo. A 
partir de 1850, diversos autores, entre los que se cuentan Quecktett, 
Bergmann, Leydig, Hansen y Boll, señalaron la existencia, en 
la substancia fundamental, de un sistema particular de canalículos 
en relación con las células y uniendo, con frecuencia, unas a otras. 

En posteriores investigaciones (1875-1886) de Ranvier, Fiir- 
bringer, Kolliker, Nykamp, Lebert y Robin, Van der Stricht, 
etcétera, logróse sorprender gran parte de la morfología celular, 
revelando las expansiones que emanan de los condroblastos que, 
aunque interpretadas aún como canalículos por Kúlliker, son, para 
la mayoría de los autores, apéndices protoplásmicos irradiados de 
las células y extendidos por la masa intersticial, que, a su vez, 
ostenta una estructura fibrilar o fasciculada. 

Las más recientes pesquisas (1888-1904) débense a Carrieu, que 
estudió detenidamente el desarrollo de las células ramificadas de 
los cefalópodos y su semejanza con las de algunos encondromas; 
a Cajal, que hizo del mentado catílago magistral descripción, por 
nadie superada; a Fusarí que, sirviéndose de impregnaciones ar- 
génticas, logró algunas ventajas para la revelación de las expan- 
siones celulares; a Alezaiís y Bricka, que insistieron sobre las ana- 
logías estructurales que existen entre los condromas de células ra- 
mificadas y el cartílago de los cefalópodos; a Chatin, finalmente, 
que investigó la morfografía comparada de la célula cartilaginosa, 
comprobando la existencia en algunos vertebrados de condroblas- 
tos provistos de apéndices (esclerótica de lacértidos y camaleónti- 
dos, cartílago laríngeo del tejón). 

Gracias a los interesantes estudios de que acabamos de hacer 
mención, conócese hoy la forma ramificada de las células; la tenui- 
dad de sus, apéndices protoplásmicos; sus supuestas anastómosis; 
la arquitectura especial que adoptan los grupos isogénicos; la per- 
fecta hialinidad de la materia fundamental, exenta de cápsulas pe- 
ricelulares y formada por haces conectivos y fibras permeables, 
etcétera. Las dudas actuales se refieren a la textura íntima de la 
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substancia intersticial; a la verdadera significación de las fibras, 
cordones o canalículos que la recorren en todos los sentidos, pa- 
sando de cápsula a cápsula; a la extensión y anastómosis de los 
apéndices celulares, y, en fin, a la estructura de los condroblastos, 
todavía inexplorada con los métodos modernos. 

Nuestras investigaciones sobre el cartílago de la cabeza de los 
cefalópodos (Sepía oficinalis, Sepiola, Loligo vulgaris) nos han 
permitido confirmar, en gran parte, los descubrimientos 'de los 
autores mencionados; sin embargo, nuestras preparaciones difieren 
bastante en los detalles citológicos, ya que no en la arquitectura 
fundamental, de las obtenidas a favor de los métodos poco selec- 
tivos (carmín, hematoxilina, ácido ósmico, etc.), usados por los 
autores, que son, sin duda alguna, impotentes para revelar las de- 
licadísimas ramillas en que se dividen y subdividen las expansio- 
nes emitidas por los corpúsculos cartilaginosos. 

Las completísimas coloraciones que hemos logrado obtener con 
nuestra primera variante al método tano-argéntico de Achúcarro 
y con el carbonato de plata amoniacal, permítennos abordar el pro- 
blema de la textura del cartílago e interpretar con precisión la na- 
turaleza de las formaciones cuyos solos esbozos fueron sorpren- 
didos por los autores. 

Completaremos en estas notas la descripción de la morfología 
celular, o, más bien, de los apéndices ramificados, añadiendo a los 
datos conocidos otros hasta hoy ignorados. A continuación nos 
ocuparemos de la fina textura celular, estudiando el condrioma que 
tan abundante se muestra en el cartílago joven; el centrosoma y 
esfera atractiva con las alteraciones de orden regresivo que pre- 
sentan en el cartílago viejo y el citorretículo con los interesantes 
cambios que experimenta. Diremos algo, en fin, de la controverti- 
da estructura íntima de la substancia fundamental, cuyo completo 
estudio dejamos para más adelante. 

Morfología celular. — Según Cajal, las células del cartílago de los 
cefalópodos carecen de cápsulas aparentes; de su periferia emergen 
apéndices protoplásmicos cónicos, que se ramifican por dicotomía 
y se adelgazan progresivamente, terminando en puntas de extrema 
tenuidad en la substancia fundamental, que está casi llena de apén- 
dices cuyo aspecto granuloso, frecuentes ramificaciones y colora- 
bilidad por el carmín, son característicos. 

La concisa y perfecta descripción hecha en 1893 por nuestro 
maestro, a base de coloraciones efectuadas con carmín, podría muy 
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bien ser aplicada a las imágenes que se obtienen con la plata amo- 
niacal, no obstante las enormes diferencias que, en cuanto al núme- 
ro de apéndices protoplasmáticos, existen entre una y otra colora- 
ción. Para lograr un teñido completo de las expansiones celulares, 
requiérese el empleo de la 1.* variante del método tano-argéntico, 
pues la 2.* y 3.? variantes dan impregnaciones incompletas. En 
piezas fijadas en formol durante quince o más días y aún en mate- 
rial antiguo, se obtienen con frecuencia satisfactorios resultados. 

Si se comparan las figuras que se encuentran en los trabajos clá- 
sicos con las que nosotros presentamos (que apenas dan idea de la 
realidad porque la superabundancia de expansiones delicadísimas, 
que se entrelazan en los diferentes planos, hace imposible su copia 
fiel), se sorprenderán notables desemejanzas. 

Según es bien sabido, aunque la morfología de los condroblastos 
presenta caracteres invariables en sus rasgos generales, dentro del 
tipo común existen infinitas e indescriptibles modalidades que sir- 
ven de transición entre las formas extremas. No es seguro, en con- 
tra de lo que Chatín admite, que en los diferentes géneros y espe- 
cies de cefalópodos existan diferencias morfológicas apreciables 
y que tan pronto dominen las células estrelladas como las multilo- 
bulares y ramosas; por el contrario, lo mismo en el estado embrio- 
nario que en el adulto, la identidad de aspectos constituye la regla. 

Las variaciones de forma se relacionan, mejor que con el género 
o especie a que pertenezca el animal, con la situación central o pe- 
riférica de las familias de condroblastos, pues éstos orientan sus 
prolongaciones en cualquiera dirección cuando yacen en la profun- 
didad del cartílago, y paralelamente a la superficie de éste o hacia 
el interior cuando su situación es marginal. Pero de estas variacio- 
nes topográficas, ya conocidas por todos, no tenemos por qué ocu- 
parnos. 

Sea cualquiera la forma de la célula, redondeada u ovoidea, alar- 
gada, claviforme, estrellada, etc., de su contorno emergen abun- 
dantes apéndices que irradian del soma en todas direcciones. Los 
más numerosos son filiformes y tenuísimos; conoideos en su origen, 
adelgázanse pronto considerablemente y, después de un trayecto 
fiexuoso, piérdense no lejos del punto de arranque después de emi- 
tir, a veces, algunas ramillas. Toda la superficie de los condroblas- 
tos se halla erizada de estos apéndices casi imperceptibles, que son 
mucho más abundantes en la porción ensanchada de aquéllos co- 
rrespondiente al centro de los grupos isogénicos. 
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En este paraje se entrecruzan fibrillas que proceden de todas las 
células del grupo, las cuales están, verosímilmente, unidas por in- 
termedio de ellas. Mas estas anastómosis, cuya percepción es difí- 
cil a causa de la delicadeza extrema de los hilos protoplásmicos que 
las constituyen, solamente existen, según parece, entre los corpús- 
culos de una misma familia. 

Además de estas fibrillas, que nada influyen en la forma de las 
células, poseen éstas un número variable de brazos espesos, de los 
que uno, por lo común más robusto que los otros, coincide frecuen- 
temente con el eje celular. A medida que estas prolongaciones se 
alejan del soma, dan origen a multitud de ramas flexuosas que, a 
su vez, se dividen y subdividen en otras más delgadas, las cuales, 
resolviéndose en ramúsculos casi imperceptibles (cuando no están 
enérgicamente teñidos), terminan a cierta distancia del cuerpo ce- 
lular, entrelazándose con fibrillas idénticas pertenecientes a célu- 
las de familias inmediatas, con las que no parecen anastomosarse. 

Aunque siguiendo la regla general para las células de tipo conec- 
tivo debieran verificarse anastómosis abundantes, éstas no existen, 
al menos entre las ramas gruesas. Los ramúsculos de tercera cate- 
goría, tan difíciles de perseguir en su intrincado curso, pudieran 
establecer uniones entre los vecinos grupos isogénicos, pero esto 
no es posible comprobarlo. 

La abundancia de prolongaciones es tan enorme, que toda la ma- 
teria fundamental se encuentra recorrida por ellas en diferentes 
sentidos, siendo de notar, sin embargo, la ausencia de plexos plurk 
génicos complicados entre las diferentes familias de células, pues 
cada una de éstas extiende sus expansiones tan sólo hasta llegar a 
territorios pertenecientes a los grupos isogénicos circunvecinos, 
cuyos límites se disciernen con facilidad, en ocasiones, a medianos 
aumentos. 

En la vecindad del pericondro oriéntanse, con frecuencia, las 
prolongaciones paralela o oblicuamente a la superflcie del cartíla- 
go, reuniéndose en fascículos flojos que recorren largos trayectos. 

El aspecto fenestrado de la cápsula y los conductillos en que se 
alojan los apéndices protoplásmicos, son visibles en muchos casos 
en que la coloración celular es imperfecta. 

Según se deduce de lu que antecede, la impregnación completa 
de los apéndices celulares demuestra, no sólo que éstos son tan 
abundantes como no podría sospecharse investigando con los méto- 
dos comunes y que toda la substancia fundamental está recorrida 
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por sus ramificaciones, que forman un plexo inextricable, sino tam- 
bién que entre las células de cada grupo existen delicadísimos hilos 
anastomóticos y que las anastómosis entre vecinos grupos isogéni- 
cos son imperceptibles. 

La aplicación de los métodos a base de plata, capaces de im- 
pregnar las más delicadas fibras conectivas, nos ha permitido com- 
probar la existencia en la substancia fundamental hialina de los 
finos haces paralelos y de curso tortuoso, formados por borrosas 
fibrillas conectivas, que Lebert y Robin, Kólliker, Nykamp y 
otros han observado. A través de estos haces corren las ramifica- 
ciones celulares. 

Fáltannos datos completos para hacer deducciones de carácter 
general, aplicables al cartílago hialino de los vertebrados; mas, no 
obstante, podemos anticipar nuestra creencia (basada en algunas 
observaciones) de que una buena parte de las estrías, canalículos 
o cordones porosos que irradian de las células del cartílago hialino, 
no son otra cosa que apéndices protoplásmicos atrofiados encas- 
trados en la substancia fundamental elaborada por las células y 
conducida por ellos. La observación, en el cartílago embrionario, 
de infinidad de hilillos teñidos por la plata, irradiando de las cé- 
lulas, nos autoriza a admitirlo así, aceptando ideas emitidas por 
otros autores. Fromman y Heitemann, entre ellos, admiten la 
existencia de prolongaciones y anastómosis celulares; pero K0lli- 
ker sólo las acepta para determinados cartílagos. Fusarí, en cam- 

io, ha logrado teñir en las células, mediante el nitrato de plata, 
reducido a la luz, una gran cantidad de filamentos muy delgados y 
de estructura granulosa igual a la del protoplasma, algunos de 
ellos ramificados y terminados en la substancia fundamental o en 
células vecinas. 

Hansen describe en la corteza citoplásmica espinas que se pro- 
longan a través de la cápsula para continuarse con fibrillas conjun - 
tivas de la materia fundamental, y Retterer (para quien la subs- 
tancia fundamental es debida a la transformación de la parte peri- 
férica o cortical de las células (ectoplasma), mientras que el endo- 
plasma conserva la facultad de dividirse) sostiene que en la célula 
existen filamentos cromófilos anastomosados, que después de en- 
gendrar un retículo endoplásmico, atraviesan la cápsula y se anas- 
tomosan de nuevo en los espacios intercapsulares, originando una 
red cuyas mallas están llenas de hialoplasma. 

Semejante hipótesis (sostenida anteriormente por Schultze) há- 
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llase basada, con seguridad, en la observación de pseudoestruc- 
turas evidenciadas ya por Studnicka y Ruppricht, y sólo posee un 
interés puramente histórico. Por lo demás, nuestras observaciones 
sobre el cartílago de los cefalópodos y de algunos vertebrados, 
son en absoluto contrarias a la concepción del Syxacytium cartila- 
ginoso de Schultse y Hansen, con tanta insistencia defendido por 
Retterer. Desgraciadamente, no acostumbra este autor a ilustrar 
sus publicaciones con dibujos, indispensables cuando se trata de 
presentar hechos nuevos o de hacer hipótesis basadas en ellos, 
y acaso por esto no ha logrado convencernos. 

Las limpias estructuras que aparecen en nuestras preparaciones 
permiten rechazar terminantemente la referida hipótesis. 

Estructura celular. — Cuando se tiñen con la primera variante del 
método de Achúcarro cortes de cartílago perteneciente a un cefa- 
lópodo cualquiera (loligo, sepia, sepiola, octopus), sorpréndense 
fácilmente los caracteres texturales de sus células, cuyo aspecto 
difiere bastante en los animales jóvenes y en los viejos; puesto que 
en los primeros se caracteriza por el gran desarrollo que presenta 
el condrioma, en tanto que los segundos se reconocen, aparte otros 
detalles, por las modificaciones regresivas que afectan al centro- 
soma y esfera atractiva y al citorretículo. 

En la figura 1 hemos reproducido el cartílago cefálico de sepiola 
joven, cuya cabeza no poseía más de 1 centímetro de longitud. En 
la substancia fundamental, hialina y perfectamente transparente, 
(que tan sólo toma en la impregnación argéntica un tinte rosado), 
disciérnese a las células cartilaginosas con la muchedumbre de 
prolongaciones arborescentes y entrelazadas que de su cuerpo sur- 
gen. El protoplasma de estas células es grumoso, por lo común, y, 
a veces, ligeramente vacuolar, lo que acontece de preferencia en 
el ectoplasma; éste, sin embargo, no muestra el enrarecimiento 
marginal tan común en los condroblastos de animales adultos y 
que se debe, en parte, a su flojedad propia y, en parte, a la acción 
combinada de plasmolisis y retracciones producidas por los re- 
activos. 

Condrioma. — El condroblasto deja percibir abundante forma- 
ción de mitocondrias y condriocontos, repartidos por modo des- 
igual. En unas células existen solamente mitocondrias de tamaño 
uniforme, que tan pronto se agrupan alrededor del núcleo como se 
extienden por todo el citoplasma, o se acumulan en la raiz de las 
prolongaciones. 
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Muchos corpúsculos exhiben, además de los granos mencionados, 
otros de desigual volumen, de los cuales muchos tienden ya a esti- 
rarse, haciéndose ovoideos, bacilares o claviformes, 

En la mayoría de los condroblastos son poco numerosas las mi- 
tocondrias y predominan mucho, en cambio, los condriocontos. 
Obsérvase en ellos abundancia de filamentos rectilíneos, flexuosos 
o enroscados, cuya longitud es desigual, los cuales recorren la cé- 
lula en distintas direcciones y preferentemente en la axial, entre- 
cruzándose en ángulos agudos, marchando casi paralelos, forman- 
do nidos perinucleares o extendiéndose por las prolongaciones, 
recorriéndolas largo trecho. La principal característica de los 
condriocontos es poseer extremos abultados y enérgicamente teñi- 
dos, que representan típicos botones de crecimiento. Tiene ver- 
dadero interés la manifiesta tendencia que poseen a salir de la 
región perinuclear, donde al principio yacen, para insinuarse por 
las expansiones protoplásmicas de primera y segunda categoría y 
correr a lo largo de ellas. Por esto, en significativo contraste, 
cuando solamente existen mitocondrias, tienen éstas, por lo común, 
una situación central y, en cambio, cuando se forman condriocon- 
tos, las polarizaciones son abundantes. 

No quiere esto decir que, aunque ocurra a menudo, hayan de 
engendrarse forzosamente en el cuerpo celular los filamentos con- 
driómicos, pues no es infrecuente observar la formación de éstos 
en los apéndices protoplásmicos, a expensas de los diminutos con- 
driosomas que en ellos se alinéan, de los que algunos poseen for- 
mas de transición ovoideas y baciliformes. 

Es indudable que el aumento de longitud de los condriocontos no 
se verifica por alineación de corpúsculos diminutos, sino que se 
debe al crecimiento, por uno o por los dos extremos, de un solo 
condriosoma primitivo, de manera análoga a lo que ocurre en el 
tejido conjuntivo embrionario, donde los condriocontos, provistos 
también de botones de crecimiento, adquieren desmesurada longi- 
tud al recorrer las prolongaciones inoblásticas. 

Es bien sabido que el condrioma interviene activamente en la 
elaboración de la substancia fundamental, en la que se transfor- 
ma, verosímilmente, por simple condriolisis, seguida de exudación 
a través de la membrana celular y de los infinitos apéndices del 
soma. 

El examen atento de nuestras preparaciones produce la impre- 
sión de que; a medida que los condriocontos se estiran y sus boto- 
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nes de crecimiento avanzan a través del protoplasma, van dejando 
tras de sí una estela o reguero de partículas diminutísimas, casi 
imperceptibles a veces, producto de la condriorexis preliminar a 
la condriolisis. Fenómeno semejante se sorprende en el tejido con- 
juntivo embrionario durante la elaboración de las fibrillas conec- 
tivas. 

Según los autores, la formación de materia cartilaginosa se ve- 
rifica, si no exactamente por el mecanismo esbozado, que no preten- 
demos detallar aquí, si por intermedio de granulaciones específi- 
cas, en homología perfecta con lo que ocurre en las diferentes se- 
creciones celulares. 

Ya dijimos al principio que, aunque en el cartílago de los cefaló- 
podos no ha sido efectuada observación alguna referente al con- 
drioma, éste ha promovido multitud de pesquisas en los cartílagos 
comunes. La semejanza entre las formaciones granulares y fila- 
mentosas que en ambos tipos de cartílago hialino se encuentran, 
es bastante completa, como se comprueba revisando la literatura. 

Observaciones algo imprecisas fueron hechas por Schultze 
(1887), Mitrophanow (1889) y Meyer (1896), que investigaron el 
contenido granular de los condroblastos en coloraciones vitales. 
Posteriormente han contribuido al conocimiento del condrioma del 
cartílago hialino numerosos histólogos, entre los que figuran Ar- 
nold (1900-1908 ), Renaut (1904-1911), Torraca (1904), Smirnow 
(1906), Lówenthal (1907), Duesberg (1909), Meves (1910), Sams- 
sonow (1910), Laguesse (1911), Dubreurl (1911) y Deineka (1914), 
que estudiaron, principalmente, el cartílago de las larvas de anfi- 
bios, de embriones de pollo, cordero y cerdo y del feto humano. 

Arnold logró teñir con el rojo neutro y el azul de metilo, gránu- 
los de diverso grosor, algunos claviformes, repartidos difusamente 
en la célula. Al estudiar este sabio, en otro trabajo, la relación que 
existe entre los gránulos y los filamentos, supone que aquéllos es- 
tán formados de un grano central (endosoma) y de una envoltura 
periférica (parasoma) y que muchos gránulos seriados están, apa- 
rentemente, reunidos en esa envoltura. En nuestras pesquisas nos 
ha sido imposible confirmar estos detalles. 

Renaut estudió los granos y vesículas de segregación existen- 
tes en las células cartilaginosas, y fué el primero en observar en la 
célula viva de los mamíferos (embrión de cordero) mitocondrias y 
condriocontos largos y flexuosos, situados en el protoplasma peri- 
nuclear o en los tabiques que separan a las vacuolas. Formaciones 
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casi idénticas a éstas han sido vistas por Flemming y Samssonow, 
en las larvas de salamandra; por Duesberg y Meves, en el em- 
brión de pollo; por Dubreutl, en el feto humano, y por Deineka, en 
el embrión de cerdo. 

Torraca observó la regeneración del cartílago de la cola del tri- 
tón, notando que durante la mitosis predominan las mitocondrias 
sobre los condriocontos (lo contrario que en el reposo celular) y . 
Pensa, que ha estudiado también el comportamiento del condrioma 
durante la mitosis, dice que en ninguna fase de ésta existe conden- 
sación de aquél. 

Brodersen, finalmente, ha teñido con el azul de toluidina, en el 
cartílago fresco, granulaciones y anillos emplazados en la vecin- 
dad del núcleo, cuya naturaleza condriosómica no ofrece duda al- 
guna. Dichos anillos son idénticos a los vistos por Heidenhatn 
(1900) en los condroblastos de las larvas de salamandra y a los que 
nosotros hemos observado en las células conjuntivas del embrión 
de pollo, de las cicatrices y de los fibromas. 

Verosímilmente pertenecen también al condrioma las formacio- 
nes filamentosas observadas por Lóowenthal, Smirnow, Flem- 
ming, Henneguy y Heidenhain (pseudocromosomas). En cam- 
bio, los granos y filamentos, dispuestos en grupo paranuclear simu- 
lando aparatos reticulados, que Arnold observara en la célula 
viva con el método de Prudden, deben tener distinta significación, 
Tampoco pueden figurar en el condrioma los filamentos cromófilos 
anastomosados que Retterer (1907) incluye entre las mitocondrias 
y condriocontos de Benda y Meves, y que, como se sabe, son in- 
capaces de formar retículos. 

Se ve, por lo expuesto, que en el cartílago de células ramifica- 
das existe un condrioma muy desarrollado (aunque su cantidad y 
calidad varíe, como es consiguiente, en cada momento funcional), 
cuyos detalles coinciden, en gran parte, con los que presenta en 
el cartílago hialino común. 

Centrosoma. — El corpúsculo central de las células cartilagino- 
sas de los vertebrados es fácil de observar con la primera variante 
del método tano -argéntico, sobre todo si se trata de embriones o 
de animales jóvenes; en los embriones de pollo, ratón y conejo y 
en diferentes mamiferos recién nacidos, hemos comprobado mu- 
chas veces la existencia en todas las células cartilaginosas (incluso 
en las que se hallan próximas a la línea de osificación) de un cen- 
trosoma bicentriolar que ocupa un área clara, situada unas veces . 
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en la vecindad del núcleo y otras, las más, entre el núcleo y la 
membrana celular. La intensa coloración que adquieren los cen- 
triolos los hace destacar con energía sobre el protoplasma difusa- 
mente teñido o casi incoloro, imposibilitando toda confusión con 
otras granulaciones. 

Nuestras pesquisas sobre el órgano central en multitud de teji- 
dos y en diferentes circunstancias, nos han persuadido de que en 
toda clase de células posee caracteres idénticos, estando siempre 
formado por dos centriolos, y que la disminución, así como el 
aumento numérico de éstos, pertenece a la anormalidad. Hemos 
comprobado la constitución bicentriolar del centrosoma hasta en 
corpúsculos pluricentriolares (megalocariocitos y poliocariocitos), 
donde los corpúsculos están siempre dispuestos en pareja, repre- 
sentando, por consiguiente, en vez de un centrosoma con muchos 
centriolos (Heidenhain y otros autores), un conjunto de centroso- 
mas bicentriolares. Deduzcamos de esto el carácter dudoso de las 
observaciones sobre el centrosoma de las células cartilaginosas, 
cuando se le considera formado por uno o dos gránulos (Pensa, 
Schaffer) o por grupos de dos o tres (Lówenthal). 

En el cartílago de los cefalópodos no es muy fácil, a veces, la 
percepción del centrosoma normal a causa de la retracción exage- 
rada que sufre el protoplasma en ocasiones; sin embargo, con la 
2.? y 3.* variantes del método de Achúcarro hemos podido discer- 
nirlo con absoluta corrección y comprobar que sus caracteres con- 
cuerdan con los que presenta en el cartílago hialino de los verte- 
brados y, en general, en los tejidos de la serie conjuntiva, donde 
su característica primordial es la profunda situación que ocupa en 
el protoplasma, al revés de lo que acontece en los epitelios, donde 
el centrosoma es siempre periférico. 

Existe, pues, en el cartílago cefalopódico, de animales adultos 
inclusive, un centrosoma bicentriolar, situado en pleno protoplas- 
ma, a casi igual distancia del núcleo que de la membrana y en- 
vuelto en un halo claro, representación de la esfera atractiva. Los 
caracteres de ésta, así como la disposición de los filamentos del 
aster, son imposibles de percibir en la célula normal del cartílago 
joven; mas pueden ser supuestos si se observan las alteraciones 
que sufren en los cefalópodos adultos. 

Estos, en efecto, ostentan a menudo alteraciones profundas del 
centrosoma y el aster, los cuales llegan a adquirir tan monstruo- 


sos aspectos que se hacen irreconocibles. Solamente la investiga: — 
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ción cuidadosa de las formas de paso, partiendo del tipo normal, es 
capaz de persuadirnos de que las formas mencionadas tienen ori- 
gen centrosómico. 

En la figura 2 hemos reproducido los caracteres del cartílago ce- 
fálico de una voluminosa sepia. Las células, en cuyo endoplasma, 
bastante grumoso, no se discierne formación mitocondrial alguna 
verdadera, no obstante exhibir a menudo granulaciones irregula- 
res, muestran a veces una exagerada retracción del ectoplasma, el 
cual se despega enteramente del alvéolo que le encierra, o perma- 
nece adherido a él por bridas delicadas que imitan un retículo mar- 
ginal. Muy a menudo existen en el protoplasma aspectos vacuola- 
res y reticulados que afectan principalmente a las gruesas expan- 
siones. 

Junto al núcleo, a veces doble, casi siempre muy teñido por la 
plata, provisto de abundante cromatina y a veces arrugado, des- 
cúbrese una zona, irregularmente redondeada, de protoplasma 
menos espeso, con apariencia vacuolar, en cuya proximidad existe 
un grueso filamento de variable longitud. Dicha formación vacuo- 
liforme corresponde a la centrosfera con su aster y dicho filamento 
al centrosoma. 

En la figura 3 hállanse copiados los primeros fenómenos que 
acontecen en el aparato central cuando se inicia su hipertrofia re- 
gresiva. En A se observa sobre el núcleo una esfera con radia- 
ciones cuya área clara se encuentra limitada correctamente; los 
centriolos, ovoideos, están desplazados y ocupan el borde de la for- 
mación astérica. En C, el volumen de la centrosfera es mayor y 
los hilos del aster están más engrosados; los centriolos tienen la 
forma de bastoncitos y están envueltos de una areola clara. En B 
no se discierne la esfera y solamente existe un bastoncito centrio- 
lar. La célula D, cuyo núcleo se halla en vía de división directa, 
tiene un bastoncito curvilíneo, más alargado que los precedentes. 

Si en estadios sucesivos seguimos la evolución del centrosoma 
desde el tipo granular al filamentoso, vémosle adquirir los aspectos 
que en las figuras 3 y 4 aparecen diseñados. Por lo general se en- 
cuentra en cada corpúsculo un sólo filamento enclavado más o 
menos ceroa del núcleo y orientado en un sentido cualquiera, tan 
pronto longitudinal como transversal al eje de la célula. Unas veces 
es corto y se incurva ligeramente sobre la astrosfera dilatada; pero 
con mayor frecuencia adquiere longitud considerable y recorre en 
curso tortuoso gran parte del protoplasma, amoldando sus curvas 
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a la forma celular, a la situación del núcleo y al volumen de la as- 
trosfera, y adquiriendo en sus inflexiones la más variada morfo- 
logía en C, en V, en S, en 8, en lazadas, etc. | 

Algunos de los tipos infinitos que puede presentar hállanse re- 
producidos en la figura 2 (los más sencillos) y en la 4 (los más 
complicados). 

De la figura 4, en A es curvilíneo, pasa tangencialmente a la 
esfera por encima del núcleo y avanza por una expansión celular; 
en B, atraviesa por el centro de la esfera atractiva, como si hubie- 
se adquirido su forma filamentosa sin ectopia previa; fenómeno que 
se observa también en F, donde pasa por el centro de la esfera y 
la circunscribe después casi enteramente; en D, E, G y H, los fila- 
mentos centrosómicos tienen enorme longitud y disposiciones muy 
variadas. 

Con frecuencia se encuentran células donde existen dos filamen- 
tos (fig. 2) aquí sueltos, allí entrelazados, y en algunas ocasio- 
nes se observan hasta tres de ellos que adoptan las disposiciones 
representadas en la figura 5. La existencia de dobles y triples hilos 
puede explicarse por fragmentación de uno sólo primitivo, lo que 
no es inverosímil, o por la existencia de un centrosoma bi o tricen- 
triolar, lo que tampoco es imposible, ya que es frecuente ver en las 
células en estado regresivo así disminución como aumento del nú- 
mero de corpúsculos centrales. Aunque por regla general sólo uno 
de éstos se desenvuelve en forma de filamento, sea ello debido a 
destrucción del compañero o, lo que parece más probable, a la 
aproximación y fusión de ambos corpúsculos (cosa no fácil de de- 
terminar), puede darse el caso de que los dos centriolos crezcan a 
la vez, y también de que uno de ellos se divida de antemano y los 
tres se alarguen juntamente. 

El mecanismo íntimo de estas mudanzas morfológicas, altamenté 
sugestivo, nos interesa por ahora menos que la descripción de los 
hechos observados, que por sí solos se expresan claramente en el 
sentido de que el centrosoma constituye un órgano no sólo cons- 
tante en las células, sino perdurable en ellas a través de las vicisi- 
tudes porque puedan atravesar, resistiéndose a desaparecer y reac- 
cionando de la manera señalada. . 

Respecto a las alteraciones regresivas del centrosoma, que he- 
mos sido los primeros en observar, sólo se tienen los datos aporta - 
dos por nosotros. En las células cerebelosas de Purkinje del buey 
senil, hallamos en 1916 una formación fibrilar de aspecto semejante 
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a la descrita (aunque más complicada), cuya significación pudi- 
mos encontrar fácilmente merced a observaciones anteriormente 
realizadas en los blefaroplastos de las células ependimarias y en 
los centriolos de las células neuróglicas y pineales en estados re- 
gresivos, en las que nos informamos de que dichos corpúsculos son 
susceptibles de evolucionar, creciendo sin mesura y adquiriendo 
formas fibrilares. En las células nerviosas humanas y de los ani- 
males se inician en circunstancias patológicas y, sobre todo, en la 
senilidad cambios morfológicos del centrosoma, que consisten en 
transformación de uno o de los dos centriolos en bastoncito, emi- 
gración de éste a la profundidad del soma lejos del punto primitivo 
de implantación y conversión en filamento flexuoso cada vez más 
largo que, como acontece en el buey senil, recorre el protoplasma 
o engendra por encima del núcleo, en sus revueltas complicadas, 
elegantes ovillos polimorfos. 

En las células epifisarias son constantes los bastoncitos intrapro- 
toplásmicos de naturaleza centrosómica. 

Otras células, como las hepáticas y renales en casos patológicos, 
y las de ciertas neoplasias (carcinomas y sarcomas ), muestran tam- 
bién centriolos alargados en bastoncito. 

Pero en las neuronas de Purkinje del buey y en las células 
neuróglicas epifisarias del caballo senil, no sólo los centriolos, pero 
también las radiaciones astéricas se hipertrofian considerablemen- 
te. Cosa semejante ocurre en los cefalópodos, como puede verse en 
las figuras 3, 4, 5 y 6. Una especie de vacuolización del protoplas- 
ma distiende las mallas que forman los hilos irradiados de la esfe- 
ra, los cuales se engruesan haciéndose más visibles. Por lo común, 
la formación a que nos referimos, aparece como un espacio claro, 
redondeado y con lobulaciones, y que posee una estructura reticu- 
lada con una zona obscura central, de la que parten hilillos delica- 
dos en conexión con los del retículo protoplásmico, aquí no percep- 
tibles. 

En la figura 4 se ve las desmesuradas proporciones que adquie- 
re la formación central, que tan pronto ocupa un lugar vecino al 
núcleo, al cual envuelve en ocasiones, como se sitúa lejos de él; 
observada a la ligera, produce la impresión de estar constituida por 
un conjunto de vacuolas, pero si se examina atentamente, percíbe- 
se bien la manera cómo los hilos hipertrofiados, y rara vez anasto- 
móticos, irradian del centro para perderse en el citoplasma. 

En la figura 5, A, B y C, se observa, no sólo la hipertrofia de las 
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radiaciones del aster, acentuadísima en A, sino también de la es- 
fera, que se presenta bastante bien teñida, dejando ver una sombra 
central en lugar de los centriolos. En la figura 6, A, no existe cen- 
trosoma y de los hilos astéricos sólo quedan algunos muy gruesos 
irradiados de una hemiesfera. En B, el filamento centrosómico 
contornea el espacio claro de la astrosfera, cuyos hilos han perdido 
sus conexiones con el citorretículo y forman asas dispuestas en 
roseta. 

Una extraña formación, cuya naturaleza no sabemos interpretar, 
es la que reproducimos en la figura 7, donde (en una zona de car- 
tílago infiltrada de cal) se ve una célula de protoplasma obscuro y 
reticulado con una especie de bolsa clara y homogénea, de liso con- 
torno, de cuyo centro irradian abundantes filamentos independien- 
tes, con extremos ligeramente abultados. Estos parecen unirse por 
su cabo externo al protoplasma espeso o a la membrana. ¿Se trata 
de una formación condriómica aberrante y rara? ¿De una deriva- 
ción del aster? Si la forma de los filamentos hace pensar en lo pri- 
mero, su disposición radiada en una zona clara de protoplasma, 
hace pensar en lo segundo. Limitámonos a señalar su existencia. 

La dificultad de proporcionarnos material fresco, nos ha impedi- 
do estudiar el aparato de Go/gí en las células ramosas de los cefa- 
lópodos con el método urano formólico de Cajal; por consiguien- 
te, las observaciones que hemos podido efectuar acerca de su mor- 
fología son asaz imperfectas, puesto que se basan en imágenes 
negativas, donde el retículo interno destacaba por su falta de co- 
loración sobre un protoplasma muy teñido, de manera semejante a 
como aparece el trophospongium de Holmgren. Parécenos que 
sus caracteres de forma y situación coinciden con los que presenta 
en las células cartilaginosas comunes, perfectamente conocidos 
desde los trabajos de Pensa, Cajal, Deineka y Fañanás. 

Espongioplasma.—En los cefalópodos jóvenes no es posible des- 
cubrir vestigio alguno de estructura reticular del protoplasma, ni 
aún con ayuda de la primera y tercera variantes del método de 
Achúcarro, cuya gran electividad para los hilos intraprotoplásmi- 
cos es ya bastante conocida. En las células de animales adultos, 
aparecen con frecuencia aspectos reticulares; pero existiendo a la 
vez retracciones y vacuolizaciones protoplásmicas de origen reac- 
tivo, no puede conocerse bien el límite que separa los artefactos de 
las verdaderas estructuras. Por esto han incurrido en graves erro- 
res los que, a ejemplo de Hansen, Retterer, Leydig y Biitschli, 
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describieron estructuras reticuladas en las células del cartilago. 

Leydig halló en las larvas de salamandra y en el gato un cito- 
plasma esponjoso, compuesto de hilos anastomosados. Britschli 
vió en los cefalópodos aspectos alveolares, existentes así en las cé- 
lulas como en la materia fundamental. Retterer, describió en los 
cartílagos comunes retículos intra y extracelulares (endoplásmicos 
y ectoplásmicos según él), dependientes de un syncytium. Casi to- 
das estas estructuras tienen el sello característico de los artefactos 
y no deben ser tomadas en consideración. 

Por lo demás, otras formaciones filamentosas de apariencia re- 
ticular que han sido descritas por Heidenhain, Flemming, Comes, 
etcétera, y que en unos casos fueron interpretadas como condrioma 
y en otros como aparato de Golg7, acaso no sean absolutamente es- 
trañas al citorretículo. 

Hállese o no funcional y especificamente diferenciado en epite- 
liofibrillas, neurofibrillas, gliofibrillas, etc., el espongioplasma po- 
see la facultad de crecer y desenvolverse con cierta autonomía de 
las demás partes de la célula y de adquirir desarrollo considerable, 
en concordancia con fenómenos regresivos celulares. Las observa- 
ciones a este respecto son ya numerosas. 

Es bien conocida la colosal hipertrofia neurofibrilar que acontece 
en la demencia presenil, constituyendo el fenómeno de Alzheimer: 
pues bien: recientes estudios nuestros han evidenciado que, en la 
senilidad y en algunos procesos patológicos, aparecen en las glio- 
fibrillas formaciones homólogas, y que las epiteliofibrillas exage- 
ran también su grosor y longitud durante la regresión celular (cor- 
púsculos hipofisarios, epiteliomatosos y carcinomatosos, hepáticos 
y renales). Todas estas alteraciones que, en esquema, se reducen 
a hipertrofia del citorretículo, cuyos hilos se asocian muchas veces 
para formar un sólo y espeso haz o bucle ensortijado, reconocen 
idéntico origen regresivo. 

A su misma categoría pertenece la formación que hemos sor- 
prendido en algunos corpúsculos cartilaginosos de Sepia, y que en 
la figura 8 aparece representada con algunos de sus múltiples as- 
pectos. Consiste, como se ve, en un haz o mechón de fibrillas en- 
sortijadas, que yace en una zona más o menos extensa de protoplas- 
ma, vecina al núcleo, por lo general, donde dibuja curiosas figuras. 
Unas veces se ve un delgado fascículo que se deshilacha en torno 
del núcleo (A); otras, una madeja con hilos muy abundantes y con- 
céntricos, que imitan un nido (D, E, F) y otras, haces más pe- 
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queños que simulan anillos irregulares y doblados (B, C, G, H). 

Las células donde se encuentra esta rara disposición de las fibri- 
llas espongioplásmicas poseen sobrados indicios de encontrarse en 
decadencia, mostrando un protoplasma grumoso, granugiento, va- 
cuolizado u homogéneo y un núcleo a veces picnótico y a veces 
casi incoloro. Con frecuencia encierran cristales intraprotoplásmi- 
cos (fig. 8, A), pero éstos son más abundantes en ciertos corpúscu- 
los en degeneración tan avanzada ya, que ni centrosoma, ni res- 
tos de fibrillas, ni núcleo, siquiera, poseen. Dichos cristales (fig. 9) 
se tiñen intensamente por la plata y tienen forma acicular y tama- 
ño variable, siendo abundantes o escasos y extendiéndose en los 
restos celulares o acumulándose en un punto cualquiera de ellos. 
Su naturaleza nos es desconocida, 

Substancia fundamental. — Referente a la estructura íntima de la 
substancia fundamental del cartílago de los cefalópodos (como de 
los cartílagos comunes), es muy poco lo que resta por decir; pero 
la necesidad de poner en claro la verdadera naturaleza y significa- 
ción de algunas de las formaciones que encierra, justifica su estu- 
dio de nuevo. Las descripciones hechas por los autores, nos infor- 
man de la existencia en la trama intersticial, además de las prolon- 
gaciones celulares que en ella se expanden, de fibrillas conjuntivas, 
colágenas o condrígenas y de canalículos, vías, cordones o fibrillas 
permeables. 

Las fibras conjuntivas fueron estudiadas por Tillmanns y Baber 
primeramente y después por muchos autores, entre los que figu- 
ran Solger, Genzmer, Cajal, Schklarewsky, Ruppricht, Van de 
Stricht, Korff, etc. Consisten, según sus descripciones, en haces 
espesos que recorren, en diferentes sentidos, los espacios inter- 
capsulares, y se conexionan, en gradación textural insensible, con 
los manojos conjuntivos pericondrales. El cemento hialino que los 
impregna los da un aspecto homogéneo, que sólo desaparece con 
ciertos reactivos (agua de barita, tripsina, permanganato potásico, 
solución salina) que ponen en evidencia su constitución fibrilar. 

La impregnación del cartílago de los cefalópodos con los méto- 
dos a base'de plata no añade nuevos detalles a los ya conocidos, y 
de conformidad con lo manifestado, señala la existencia de bandas 
espesas, ligeramente estriadas, de variable grosor y cuya disposi- 
ción difiere en las distintas zonas del cartílago. Así, en la región 
superficial forman, a menudo, láminas superpuestas, de bordes 
recortados y sinuosos, de curso paralelo u oblicuo al pericondro 
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y con claras anastómosis, y en la región profunda constituyen 
fascículos, gruesos o finos, anastomosados en un plexo continuo de 
- mallas muy estrechas. 

Los retículos difusos y aspectos alveolares vistos por Hansen, 
Retterer y Bitschli en la substancia fundamental son típicas pseu- 
doestructuras. 

Fibras permeables o vías plasmáticas.— Disciérneselas perfec- 
tamente en todos sus detalles con nuestro proceder al carbonato de 
plata amoniacal que, en sus resultados, aventaja con mucho al mé- 
todo de Spina (observación en alcohol). Gracias a su facultad de 
teñir electivamente los haces colágenos homogenizados de que se 
compone la substancia fundamental, hace que, sobre un fondo te- 
ñido con mayor o menor intensidad, destaquen las fibras permea- 
bles, limpias, en absoluto, de coloración. 

La tercera variante del método de Achúcarro suministra tam- 
bién, a veces, buenas imágenes de las fibras citadas; mas adolece 
del defecto de ser algo inconstante, por exigir cortes de cierto es- 
pesor. La primera variante del método tano-argéntico hace apa- 
recer también las formaciones permeables, especialmente en el 
cartílago común y en la zona marginal del cefalopódico; pero las 
imágenes que exhibe son «positivas», porque entre los intersticios 
que separan a los haces colágenos (a los que corresponden las fibras 
permeables) se deposita un polvillo negro de plata reducida. La 
completísima coloración que con este método adquieren, a la vez, 
las ramificaciones celulares, es muy ventajosa para demostrar la 
absoluta falta de relaciones entre una y otra estructura. 

La incolorabilidad de las fibras permeables por todos los métodos 
argénticos que seleccionan específicamente las formaciones conec- 
tivas fibrilares (sea cualquiera su naturaleza) permite asegurar que 
aquéllas son cosa muy diferente. 

Estas fibras, fueron ya estudiadas en coloraciones áuricas y ar- 
génticas por Heitemann, Colomiatti, Cajal, Nykamp, etc., y han 
sido objeto de atención preferente en el cartílago de los cefalópo- 
dos (donde adquieren inusitado desarrollo) por parte de Ouecktett, 
Leydig, Boll, Budge, Lebert y Robin, Hansen, Firbringer, Ny- 
kamp, etc., debiéndose a Cajal una magistral descripción de ellas, 
hecha en 1887. - 

«Su diámetro — dice este sabio — varía de una a varias milési- 
mas; su dirección es algo flexuosa. Las delgadas son homogéneas 
y de bordes correctos; las más gruesas se muestran fasciculadas, 
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ramificadas y anastomosadas entre sí como los fascículos conecti- 
vos»..... «Aparte de esas fibras, cuyo papel parece ser poner en 
relación las cápsulas entre sí, existen fibrillas y haces erráticos, 
plexiformes, que caminan a distancia e independientemente de las 
células»..... «Cuando el corte ofrece la sección de un capilar, es de 
ver cómo convergen todas las fibrillas a su pared ». 

«En el cartílago de los cefalópodos — añade nuestro maestro — 
las fibras permeables son abundantísimas, nacen del pericondro, 
de los mismos fascículos conjuntivos que lo forman, con los que 
evidentemente se continúan, y abordan perpendicularmente las pri- 
meras series de cápsulas, cruzando la dirección de los apéndices 
protoplásmicos, sin fundirse nunca con ellos. En capas más profun- 
das, las fibras permeables son muy numerosas y marchan en todas 
direcciones, formando elegantes bucles de hilos que enlazan los 
contornos celulares. En las capas próximas a la cavidad cefálica 
predomina la orientación paralela a la superficie cartilaginosa ». 

En la figura 10, tomada de una preparación teñida con el carbo- 
nato de plata amoniacal, se distingue perfectamente el curso y co- 
nexiones de la formación descrita, cuya naturaleza, según creemos, 
no es fibrilar, sino más bien canalicular; puesto que consiste en 
surcos o canales labrados en la substancia fundamental, entre los 
haces conectivos, por el continuo paso de corrientes nutricias a 
través de caminos permanentes, de acuerdo con el criterio susten- 
tado por los autores respecto a su probable oficio de vías de con- 
ducción de jugos nutritivos. 

Se ve en la figura 10, que de la parte superficial (A), vecina al 
pericondro, descienden infinidad de regueros o surcos tan pronto 
aislados como reunidos en haces paralelos, que aquí se aproximan 
y confluyen o se cruzan en ángulo agudo y allí se separan de nuevo, 
los cuales, en trayecto curvilíneo o tortuoso a través de los espacios 
interfasciculares de la materia fundamental, llegan al borde de los 
condroplasmas, reuniéndose en una estrecha zona lacunaria peri- 
capsular. 

Desde los grupos isogénicos superficiales descienden en igual 
forma a los grupos vecinos, engendrando sistemas cada vez más 
complicados al entrecruzarse en múltiples direcciones y formar 
abundantes confluencias. El aflujo de regueros de procedencia di- 
versa a las partes profundas del cartílago origina en ellas plexos 
inextricables (C). 


Es de notar la desigual distribución de los canales, que puede 
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apreciarse en la figura 10, donde, si en las regiones A y C son muy 
abundantes, en la zona B son escasísimos. 

Coincidiendo exactamente la descripción hecha por Cajal con lo 
que nosotros hemos observado, no hemos de dar por ahora más de- 
talles acerca de este interesantísimo sistema canalicular, que tan 
importante papel debe desempeñar para la nutrición del cartílago. 
En un próximo estudio, acerca de la substancia fundamental de 
los diferentes tipos de cartílago, tendremos ocasión de insistir 
sobre él. 

Debemos manifestar, sin embargo, que, ora contenga el mencio- 
nado sistema permeable plasmas nutritivos, ora se encuentre lleno 
de cemento blando (ambas cosas verosímiles, aunque más, en nues- 
tro concepto, la primera), carece en absoluto de paredes propias, 
por estar labrado en los estrechos y virtuales espacios que separan 
a los haces de fibras condrígenas, constituyentes únicos de la ma- 
teria fundamental. A su carácter de verdaderas hendiduras, más 
que de conductos o de fibras, se debe que en las secciones trans- 
versales sean invisibles sus cabos. 

El aspecto fasciculado y fibroide que presentan las citadas vías 
plasmáticas en los exámenes en alcohol, es debido, sin duda, al cur- 
so más o menos paralelo de muchos regueros flexuosos, que se 
acercan y separan repetidamente, divergiendo, al fin, en opuestas 
direcciones para buscar cápsulas lejanas o para converger hacia 
un mismo condroblasto. 

Dijimos al principio que, aunque en la interpretación de este sis- 
tema canalicular o fibroide se marcan entre los autores grandes 
discrepancias, en lo principal todos coinciden. No falta quien niega 
su existencia (Hansen, Retterer) y hasta quien lo coloca entre las 
falsas estructuras, como Studnicka, que lo cree debido a una mo- 
dificación de la substancia fundamental, y Solger, que lo supone 
arrugas producidas por el alcohol. La mayoría de los histólogos ha 
reconocido su evidencia. Entre ellos, unos lo describen como cana- 
lículos preformados (Bubuoff, Budge, Spina, Nykamp), otros, 
como cordones porosos o fibras permeables (Spronck, Cajal), y 
otros, como simples vías predilectas de los jugos plasmáticos 
(Van der Stricht, Flesch, Kólliker). Todos están conformes en lo 
que respecta a su probable intervención en el riego nutritivo del 
cartílago. 

El extraordinario poder de imbibición del cartílago (que aventa- 
ja al de los otros tejidos) hizo pensar a los histólogos—a falta de vas- 
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P. DeL Río-HorTEGA. — Sobre la fina textura del cartílago de los cefalópodos. 


Fig. 1. — Aspecto del condrioma en las células cartilaginosas ramificadas de 
sepiola. Obsérvese la variable disposición de mitocondrias y condriocontos 
en el cuerpo celular y en las expansiones. 
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P. DeL Río HorTEGA. — Sobre la fina textura del cartílago de los cefalópodos. 


Fig. 2. — Aspecto de las células ramificadas del cartílago cefálico de Septa. 
Véase la estructura del protoplasma (principalmente del filamento centrosó- 
mico) y la extraordinaria abundancia de apéndices celulares. 
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Fig. 3. — Células cartilaginosas de Sepia oficinalis, donde existen modificacio- 
nes del centrosoma y de su esfera. — A, diplosoma ectópico; B, C, bastonci- 


tos formados por crecimiento de los centriolos; D, célula con núcleo estirado 
que posee un corto filamento cerca de la astrosfera. 


Fig. 4. — Formas diversas de centrosoma filiforme existentes en el cartílago 
cefálico de Sepía oficinalis. Obsérvese la variable longitud del filamento y 
sus caracteres de forma y situación. La zona clara existente en el protoplas- 
ma corresponde a la esfera atractiva y a sus engrosadas radiaciones. 
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P. pen Río- Hortraa.— Sobre la fina textura del cartílago de los cefalópodos. 


Fig. 5. — Condroblastos de Sepía oficinalís que encierran varios filamentos de 
origen centriolar y poseen marcada hipertrofia de la esfera atractiva y de 
las radiaciones astéricas. 


Fig. 6. — Otras alteraciones de la Fig. 7.— Extraña formación filamentosa 


esfera atractiva observadas en existente en algunos condroblastos de 
el cartílago cefálico de Sepra.— Sepía adulta. ¿ Derivación del condrio- 
A, gruesos filamentos que irra- ma o de la esfera atractiva? 
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P. per Río- Horrkca.— Sobre la fina textura del cartílago de los cefalópodos. 


Fig. 8. — Alteraciones del retículo protoplásmico en los condroblastos de Sepía 
adulta. — A, pequeño fascículo de fibrillas que se deshilacha junto al núcleo; 


D, E, F, ovillos o madejas formados por los filamentos hipertróficos del cito- 
retículo; B, CG, H, haces circulares que imitan anillos retorcidos, 


Fig. 9. — Cristales aciculares, argentófilos, existentes en algunas células 
cartilaginosas en estado de desintegración. 
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P. pen Río- HorteGa.— Sobre la fina textura del cartílago de los cefalópodos., 
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Fig. 10.— Vías plasmáticas o fibras permeables del cartílago cefálico de Septa, 


según aparecen en las coloraciones con carbonato de plata amoniacal. 
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cularización que pudiera motivarlo — en la existencia de vías nu- 
tricias preformadas. El hallazgo de Bubnoff, confirmado por tan- 
tos sabios, queda una vez más comprobado en la descripción que 
antecede, en la que nos hemos limitado a reseñar los caracteres 
morfológicos que presenta. En cuanto a su significación fisiológi- 
ca, la opinión de Cajal es concluyente: «El gran poder de imbibi- 
ción de que gozan — dice—, sus enlaces con las cápsulas, su emer- 
gencia preferente de los espacios interfasciculares del pericondro, 
que son verdaderas lagunas conjuntivas, hasta su abundancia en 
los cartílagos gruesos y jóvenes, anuncian que su función no puede 
ser ajena a la nutrición del cartílago, del cual representan quizás 
las partes porosas o vías permeables a los plasmas linfáticos». 

De las notas precedentes se desprenden algunas conclusiones 
que atañen a la estructura del cartílago de los cefalópodos, por una 
parte, y alos caracteres histopatológicos del centrosoma y. el ci- 
torretículo, por otra: 

1.* Los condroblastos poseen ramificaciones muy abundantes que 
acaban en infinitos ramos delgadísimos, los cuales se entrelazan en 
la substancia fundamental, formando un plexo complicado, donde 
no es posible sorprender anastómosis (figs. 1 y 2). 

2. Durante el crecimiento del cartílago existe en sus células 
abundante condrioma, de caracteres semejantes, sino idénticos a 
los que posee en los cartílagos comunes (fig. 1). 

3. En los condroblastos existe un centrosoma formado por dos 
centriolos que ocupan un área clara cerca del núcleo. En los ani- 
males adultos, uno o los dos centriolos se alargan considerable- 
mente, adquiriendo tamaños monstruosos (figs. 2, 3, 4 y 5), y la 
esfera atractiva y sus radiaciones se hipertrofian igualmente (figu- 
ras 4, 5 y 6). 

4.? El retículo protoplásmico es capaz de hipertrofiarse en los 
animales adultos, adquiriendo los aspectos extraños que aparecen 
en la figura 8. 

5.2 En la substancia fundamental del cartílago existe, además 
de los haces colágenos homogenizados que la constituyen, un sis- 
tema canalicular que sirve, probablemente, para la nutrición de 
las células (fig. 10). 


Sesión del 28 de Junio de 1918 


Contribución al conocimiento 
de la bacteriología y especificidad 
del bacilo de Pteiffer en la grippe 


POR 


A. RUIZ FALCÓ Y M. TAPIA 
(De la Sección de Epidemiología del Instituto de Alfonso XITI). 


Vamos a dar cuenta brevemente del resultado de los exámenes 
bacteriológicos hechos en los enfermos de la pasada epidemia de 
grippe, llevados a cabo en la Sección de Epidemiología, y en los 
que hemos sido ayudados activamente por el personal afecto a la 
misma. 

El material a examinar nos lo hemos proporcionado en la enfer- 
mería del Hospicio, en las salas de infecciones del Dr. Marañón 
en el Hospital General, en el personal del Laboratorio, atacado de 
la enfermedad, en enfermos particulares, en el Hospital de la Prin- 
cesa (Dr. Arredondo) y, últimamente, en el Hospital de San Juan 
de Dios, donde se han instalado barracones Dockey para enferme- 
ría de la epidemia, y que visitan los Dres. Huertas y Úbeda. 

Ya, en la Academia Medico-Quirúrgica, dimos cuenta del resul- 
tado del examen de 25 exudados faríngeos, 35 esputos, cuatro 
autopsias y 12 hemocultivos. De entonces acá hemos analizado 39 
esputos más, que confirman plenamente los resultados obtenidos 
hasta aquella fecha. 

En el exudado faríngeo se encuentran corrientemente diplococos 
Gram-positivos y Gram-negativos y en bastantes casos bacilos 
tipo Pfeiffer, pero muy mezclados con los anteriores y desde luego 
impropios para el aislamiento. En los cultivos se aisla de cuando 
en cuando el M. catarrhalis y pseudo -meningococos, por lo menos 
de tres tipos distintos, según sus reacciones de fermentación de 
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azúcares, caracteres de colonia y forma microscópica. No se obser- 
va predominio, respecto a las veces que se han aislado, de un tipo 
determinado; En los primeros momentos aislamos en tres casos un 
parameningococo, exactamente caracterizado por su forma, dispo- 
sición, afinidad colorante, caracteres de cultivo y de fermentación. 
El proceder de individuos en contacto anterior con meningíticos 
(dos enfermeros y un alumno interno) quita valor al hallazgo, para 
suponer que pudiese ser el agente causal de la epidemia. 

Los 12 hemocultivos, unos en caldo-ascitis y otros en mezclas de 
la sangre con agar fundido (método de Schottmiiller), han dado re- 
sultado negativo. 

De las cuatro autopsias de enfermos muertos de broncopneumo- 
nía consecutiva ala grippe hemos encontrado en dos el bacilo 
de Pfeijfer asociado al pneumococo; en otros dos, sólo este último 
germen. 

Ultimamente sólo hemos examinado bacteriológicamente espu- 
to, como producto más caracterizado de la enfermedad; en total, 
se han examinado 74 esputos, de los que, desde luego, hay que des- 
contar los siete primeros, en que no se siguió exactamente la téc- 
nica adecuada para el examen microscópico. Quedan 67. De éstos, 
cuatro procedentes de enfermos de bronquitis crónica, sin signos 
agudos y, desde luego, sin diagnóstico clínico de grippe, fueron 
examinados desde el punto de vista del bacilo de Pfesffer, como 
testigos del método, y el resultado fué, naturalmente, negativo. 
Lo mismo puede decirse de otros dos, procedentes de enfermos ya 
curados hacía varios días, y en los que el examen se hacía con el 
fin de estudiar la persistencia del germen. También deben ser des- 
contados siete esputos de broncopneumónicos (seis por pneumo- 
cocos y uno por pneumobacilo) y cinco tuberculosos con presencia 
del bacilo de Koch. Todos estos enfermos hacía tiempo que esta- 
ban enfermos, y es muy posible que si el examen se hubiese podido 
hacer antes, el resultado hubiese sido positivo respecto al bacilo de 
Pfeiffer. Nos quedan, por lo tanto, 49 esputos procedentes de en- 
fermos seguramente de grippe, y en los que el examen se hizo a 
su debido tiempo. En éstos encontramos el bacilo de Pfesffer en 
mayor cantidad, pero siempre dominando extraordinariamente en 
la preparación, casi puro o mezclado con pequeña cantidad de di- 
plococos Gram-positivos, Gram-negativos, estreptococos, etc., en 
36 casos; muy mezclado a estos gérmenes especialmente pneumo- 
cocos o bacilo de Koch, sin dominar en la preparación, pero identi- 
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ficables por el tamaño, forma, disposición y Gram, en 10. Estos 
últimos proceden casi todos de enfermos con broncopneumonía o 
tuberculosis aguda, despertada por la grippe. Resulta, por lo tan- . 
to, que obtenemos bacilo de Pfezffer en 46 esputos de 49, proce- 
dentes seguramente de grippe. De todas maneras, contando todos 
los broncopneumónicos y tuberculosos, es de 46 positivos de 61 es- 
putos; es decir, en el 73 por 100, pues desde luego hay que elimi- 
nar los casos de bronquitis crónica y los dos enfermos curados. 

El bacilo de Koch sólo ha sido examinado próximamente en un 
tercio de los casos, casi todos de los últimos examinados. Le he- 
mos encontrado once veces: seis asociado al bacilo de Pfeiffer 
y cinco sin él, o con gérmenes banales. 

Naturalmente que, no podíamos asegurar que el microbio visto 
en la preparación microscópica, fuese el de Pfeiffer sólo por este 
hecho. Se ha aislado en 24 casos de 28 siembras practicadas con 
este objeto. Tanto en el esputo como en los cultivos, presenta todos 
los caracteres típicos, que no nos entretendremos en describir, pero 
que desde luego coinciden casi exactamente con la descripción de 
Pfeiffer, habiendo sido comprobadas todas sus propiedades, espe- 
cialmente de cultivo (falta de desarrollo en medios exentos de he- 
moglobina incluso ricos en albúmina) en todas las razas aisladas. 

Nos parece, sin embargo, interesante insistir en algunos puntos 
de técnica, por otra parte, ya hechos notar por el mismo Pfeiffer, 
y especialmente por su discípulo y colaborador Scheller (1). Aun- 
que en muchos esputos no es necesario, en la mayoría, para obte- 
ner preparaciones en las que el germen se encuentre fácilmente, 
es necesario lavar muy bien el esputo, escogiendo partículas muco- 
purulentas y disociándolas primero en la misma solución salina y 
después en el porta. La diferencia entre las preparaciones hechas 
de este modo y las hechas simplemente extendiendo un trozo del 
esputo poco lavado, es notable. El bacilo se encuentra preferente- 
mente en el interior de las masitas de mucina, que impiden se tiñan 
los bacilos suficientemente. En vez de colorear directamente por 
el procedimiento de Pfeiffer con fuchina diluida, nos parece mejor 
teñir desde luego por el método de Gram y coloración de contraste 
con fuchina diluída. De este modo, además de eliminar las bacte- 
rias Gram - positivas, el bacilo de Pfezffer se colorea más pronto 


(1) Kolle y Wassermann: Handbuch der pathogenen Mikroorganismen, 2.* 
edición, tomo V, 
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y fácilmente, como si la acción sufrida por los líquidos anteriores 
le dejase mejor preparado para teñirse por la fuchina. Además del 
germen típico, en algunos casos hemos encontrado un tipo de ta- 
maño algo mayor que el corriente; en los cultivos, ambos tipos son 
indiferenciables. 

Para la siembra hemos seguido el procedimiento de Scheller, 
preparando el esputo lo mismo que para el examen microscópico 
y emulsionando el grumito de mucina en unos centímetros cúbicos 
de caldo estéril. A favor del predominio del bacilo de Pfeiffer, 
sobre los demás gérmenes, esta dilución favorece extraordinaria- 
mente el aislamiento. Basta una gota extendida con varilla Dri- 
galskí en dos placas, sucesivaménte, para obtener un cultivo casi 
puro del microbio en la mayoría de los casos: en algunos, comple- 
tamente puro. 

En vez del procedimiento de Pfeiffer de sembrar en agar co- 
mún, sobre cuya superficie extiende antes o después de la siembra 
unas gotas de sangre directamente tomadas de la vena del ala de 
la paloma o del dedo humano, empleamos, al principio, el método 
de Czaplewskí, que utilizaba placas de mezcla de agar y sangre de 
paloma. Basándonos en las experiencias clásicas de Pfeiffer de 
que la hemoglobina es la única substancia de la sangre necesaria 
para el desarrollo del germen de Pfesffer, creíamos que se favo- 
recía este desarrollo, hemolizando previamente la sangre y mez- 
clándola después con el agar. Procedemos recogiendo 10 o 12 gran- 
des gotas, obtenidas por punción aséptica de la vena del ala de la 
paloma, en un matracito de boca ancha con 15 0-20 centímetros de 
agua destilada y estéril. Agitando el matraz, la sangre queda des- 
fibrinada y hemolizada; después se mezcla con 100 o 120 centí- 
metros cúbicos de agar fundido y enfriado a 55”, que se vierte rá- 
pidamente en placas. 

En este medio así preparado, las colonias tienen indudablemente 
un tamaño algo mayor (especialmente en primera generación) y 
son más abundantes que en el medio con la sangre sin hemolizar, 
y, sobre todo, que sembrando directamente en agar y extendiendo 
después la sangre sin desfibrinar. La coagulación parece que im- 
pide que la hemoglobina pueda ser utilizada por los microbios. 

Hemos usado sangre de conejo, de paloma y humana; el desarro- 
llo es mucho mejor en estas últimas que en la primera. Casi siem- 
pre hemos usado la de paloma. También hemos empleado los gló- 
bulos humanos sobrantes de centrifugación del suero procedente 
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de sangre de los enfermos, recogida para fijación del complemento 

También hemos observado el desarrollo (ya observado por mu- 
chos) más abundante de colonias de bacilo de Pferffer, en número 
y tamaño algo mayor, alrededor de colonias de otros microbios, 
llamadas por este hecho «nodrizas». En una raza de estafilococo, 
el hecho es manifiesto sólo cuando se emplea sangre sin hemolizar 
y no cuando se usa ya hemolizada; parece ser que la acción favo- 
recedora de la colonia nodriza en este caso, sólo es debida a la 
hemolisis producida por la misma. 

La inyección al conejo de un cultivo entero de las razas aisladas 
no produce alteración alguna. 

Por el número de veces que el bacilo ha sido visto y cultivado y 
por los caracteres de él, no nos cabe duda de que el germen aislado 
es el de Pfeiffer, y que en esta epidemia, lo mismo que en otras, 
de los microbios supuestos como agentes causales de la grippe, es 
el que reune mayor número de probabilidades de serlo. 

Como es sabido, en estos últimos años se ha discutido mucho 
acerca de la especificidad del germen de Pfeiffer como agente 
productor de la grippe. 

En los tiempos inmediatos al descubrimiento de Pfeiffer en 1892 
fué confirmado el hallazgo del germen en todas las epidemias de 
grippe consecutivas a la gran pandemia de 1889-1890, y nadie dudó 
de su especificidad. Después el microbio empezó a encontrarse más 
rara vez, y fué por completo negada su presencia en otras epide- 
mias localizadas y en casos esporádicos. 

Estos hechos hacen dudar de la especificidad del germen, sobre 
todo al encontrarle como agente secundario de otras infecciones y 
hasta como saprofito. 

Saquepée cree que la grippe nada tiene que ver con él. Besangon 
y Jong opinan que la enfermedad está ocasionada por un germen 
desconocido actualmente y no por el de Pfezffer u otros, descritos 
como agentes causales; en cambio, Bernard supone que puede ser 
ocasionada por varios, y enumera hasta cinco. En parecidos térmi- 
nos, o suponiendo que actualmente se desconoce, se expresan 
Curschmann, Rosenthal y otros. 

Scheller, citando muy atinados ejemplos de lo que ocurre en 
otras enfermedades infecciosas, de síndrome clínico muy parecido 
o igual, pero provocadas por agentes causales muy distintos, cree 
que hay que diferenciar y separar etiológica y epidemiológicamen- 
te la grippe pandémica y las epidemias consecutivas a ella, de la 
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grippe endémica, existente en todos los países, y que puede estar 
originada por phreumococos, estreptococos, M. catarrhalis, menin- 
gococos, bacterías capsuladas, etc. 

La presente epidemia parece formar parte de otra nueva gran 
pandemia, según los datos de difusión de la enfermedad por toda 
España y parte del extranjero, y si no se tienen más completos es 
debido al estado actual de intercambio de noticias sanitarias por 
causa de la guerra. 

Si, como cree Scheller, el bacilo de Pfeiffer es específico de la 
grippe pandémica, nos parecen muy importantes nuestras obser- 
vaciones sobre la presencia casi constante del microbio de Pfezffer 
en los enfermos de la actual epidemia. 

No siendo el microbio de Pfeiffer capaz de reproducir la grippe 
en los animales comunes de experimentación ni aun en los mo- 
nos (1), pues las experiencias de Pferffer no son muy demostrati- 
vas, hay que buscar por otros caminos, en las reacciones seroló- 
gicas del organismo infectado, frente al microbio, para poder juz- 
gar de su especificidad. Desde luego, de las reacciones llamadas 
de inmunidad, las más apropiadas por estudiarse con métodos me- 
jor conocidos, son la aglutinación y la fijación del complemento. 

Ya a priori, y por lo que sucede en otras enfermedades infeccio- 
sas de curso leve o breve, como en ciertos casos de disentería ba- 
cilar, puede suceder que la aglutinación y la fijación sólo se obser- 
ven a títulos bajos o resulten negativas. En la grippe, dado el corto 
período agudo de la enfermedad, es posible que suceda lo mismo. 
La aglutinación, además, es poco apropiada por emulsionarse mal 
el germen y dar lugar a falsas interpretaciones. Nos parecía mejor 
método en este caso la fijación del complemento y procuramos es- 
tudiar este asunto con este método. 

Hemos empleado el método clásico con complemento de suero 
fresco de cobaya y sistema hemolítico anticarnero. El antígeno le 
hemos preparado con emulsión de cultivo de veinticuatro horas 
en solución salina al 2 por 100 (se emulsiona mejor que en la fisio- 
lógica) y titulado a la mitad de la cantidad máxima del mismo, que 
da hemolisis total, después de una hora de contacto en la estufa, 


(1) Leichtenstern hace la observación de que durante la gran pandemia 
de 1889 los monos del jardín zoológico no enfermaron espontáneamente, a pe- 
sar de haber habido ocasiones múltiples para el contagio, y deduce que no hay 
que sacar consecuencia de la falta del poder patógeno experimental. 
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con 0'5 cent. cúb. de complemento al 1 por 10. El sistema hemolí- 
tico añadido se compone de 0'5 cent. cúb. de glóbulos rojos de 
carnero al 5 por 100, y 05 cent. cúb. de amboceptor hemolítico que 
contenga tres dosis hemolíticas. 

En la prueba principal hemos usado cantidades constantes de 
antígeno y decrecientes del suero inactivado a investigar, y em- 
pleado todos los tubos testigos necesarios (suero normal, el suero 
a investigar a las mismas dosis, pero sin antígeno, etc.). 

El primer grupo se refiere a cuatro casos en los primeros días 
"de enfermedad. Los resultados son variables e inseguros, por no 
estar los sueros recogidos debidamente. 

El segundo grupo está formado por siete sueros, de los cuales 
eran normales dos, y hemos empleado las siguientes dosis de sue- 
ro: 0'2, 01 y 005 cent. cúb. El resultado es francamente negativo 
con los dos sueros normales en todos los tubos. De los cinco, pro- 
cedentes de enfermos agudos de grippe, en cuatro se observa fija- 
ción, seguramente específica, aunque parcial, en los tubos que lle- 
van 0'2 de suero; en los otros hay hemolisis total. 

El tercer grupo se refiere a dos sueros recogidos, uno de ellos 
de un enfermo que, después de haber pasado una primera vez la 
enfermedad, recayó quince días después, durando la segunda vez 
siete días y recogiendo la sangre ya apirético. En el esputo se en- 
contró y aisló el microbio. El otro es un enfermo que ha tenido 
broncopneumonía con bacilo de Pfezffer asociado al pneumococo. 
En los dos, pero más marcadamente en el primero, la fijación es 
absoluta con 0'4, 0'3 y 0'2 de suero y con 0'1 parcial. 

Naturalmente que el número de casos es insuficiente para ase- 
gurar que el germen de Pfeiffer sea específico de la grippe por el 
resultado de la fijación del complemento; pero son hechos alenta- 
dores para continuar por este camino, empleando cantidades gran- 
des de suero procedentes, sobre todo, de casos prolongados. 


Mielinización del cuerpo calloso 


POR 


Y. M. VILLAVERDE 


Sobre la mielinización del cuerpo calloso no es, ciertamente, muy 
abundante la bibliografía, y a poco que nos fijemos en la índole del 
asunto a estudiar, no nos extrañará que así suceda. En primer lu- 
gar, al cuerpo calloso no se le ha dedicado la cantidad de trabajos 
y artículos que a otras partes del sistema nervioso central, y, en 
segundo lugar, por lo que a la mielinización en particular se refie- 
re, como para estudiarla con alguna precisión se requiere material 
abundante, que permita seguir en épocas diversas los progresos de 
dicho proceso, y este material es difícil reunirlo y, ya preparado 
y acumulado, en muy pocos sitios se halla, se comprederá fácil- 
mente por qué la literatura es tan escasa sobre este punto. 

Nosotros hemos estudiado la mielinización del cuerpo calloso 
aprovechando para ello el material del Hirnanatomisches Institut 
de la Universidad de Zurich, que dirige el profesor Monakow. 

Como punto de partida para nuestra exposición vamos a tomar 
el trabajo del profesor Mingazzint (1), que es uno de los que con 
más detenimiento se han ocupado de las cuestiones referentes al 
cuerpo calloso. 

En trabajos aparecidos hace ya algunos años, Marchiafava y 
Bignami (2) habían puesto de manifiesto la frecuencia con que en 
los alcohólicos se encontraban lesiones degenerativas de las fibras 
del cuerpo calloso. Estas lesiones, que les llamaron poderosamente 
la atención y a las cuales dedicaron algunos trabajos, no se pre- 


(1) Mingazzini: Ueber die verschiedenen Systeme von Nervenfasern im 
Balken des Menschen. Monats. f. Psych. und Neurol, 1912. 

(2) Marchiafava y Bignami: Sopra una alterazioni del corpo calloso. R?- 
visía di Patología nervosa e mentale, 1903. 

=— Sulle alterazioni del corpo calloso. Policlínico, 1907. 

— Sopra una alterazioni del corpo calloso. Rena. della R. dei Licci, 1910. 
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sentaban, según ellos, distribuidas al azar en toda la extensión de 
la gran comisura interhemisférica, sino que, por el contrario, se 
encontraban de preferencia muy acentuadas en ciertos sitios, 
mientras que en otros apenas existían o no era posible hallarlas. 

Como resultado de sus investigaciones dejaron el proceso locali- 
zado en la siguiente forma: 

a) La degeneración se extiende a las partes medias del cuerpo 
calloso, sitio que es afectado con mayor o menor intensidad, según 
los casos. En cambio, las partes dorsales y ventrales del cuerpo 
calloso permanecen inalterables. 

b) Las fibras de la Strie Lancist? permanecen constantemente 
inalterables. 

c) Las fibras de la parte posterior del cuerpo calloso (splenium) 
son constantemente respetadas por el proceso. 

Sobre estos hechos no hemos de insistir; pero bueno será no ol- 
vidar que se trata de un proceso que, a más de no estar muy claro, 
es muy difícil de explicar en cuanto a su génesis, y bueno será te- 
ner en cuenta que, ya que se ha observado, en alcohólicos, altera- 
ciones vasculares y de indole tóxica, no ejercerán en él una influen- 
cia de orden secundario; cosa, como se ve, bastante lejana de como 
degeneran las fibras en los casos de su sección o de destrucción de 
la neurona originaria y, ciertamente, son hechos no de los más a 
propósito para hacer conjeturas ni hipótesis sobre los sistemas de 
inervación que se hallan en el cuerpo calloso. 

El profesor Mingasziní supuso que los hechos hallados por sus 
eminentes colegas podían guardar alguna relación con la distinta 
jerarquía de las fibras que se hallaban en el cuerpo calloso, las cua- 
les serían más o menos sensibles a los agentes tóxicos, y que esta 
mayor o menor sensibilidad a la degeneración podía relacionarse 
con la época más próxima o más tardía en que dichas fibras se mie- 
linizaban. Sus resultados sobre la mielinización del cuerpo calloso 
los expuso del siguiente modo: 

En la mielinización del cuerpo calloso existen, según Mingazsi- 
ni, tres períodos: 

a) Desde la segunda semana de la vida extrauterina, hasta el 
segundo mes, período en el cual, la mielinización del cuerpo calloso 
da comienzo y empieza a hacerse ostensible en dos estrechísimas 
fajas, dorsal la una y ventral la otra, mientras que la parte inter- 
media permanece invariable. 

b) El segundo período de la mielinización del cuerpo calloso se 


MIELINIZACIÓN DEL CUERPO CALLOSO 123 


extiende desde el segundo o tercer mes de la vida extrauterina 
hasta el décimoséptimo mes, y está caracterizado por un gran pro- 
greso en la mielinización. Las partes centrales, que en el período 
anterior no presentaban la menor traza de fibras mielinizadas, las 
ofrecen ya aquí numerosas, las cuales se hallan esparcidas en dicho 
campo, pero llamando la atención la curiosa particularidad de que 
la mielinización es más acentuada en sus partes laterales que en 
las que se aproximan a la línea media. Asimismo las fibras dorsa- 
les y ventrales, comenzadas a mielinizar en la época precedente, 
experimentan en ésta un gran progreso. 

c) En la tercera época, que se extiende desde el décimoséptimo 
mes en adelante, la mielinización del Balken se completa conforme 
al patrón expuesto. 

El hecho indicado por Marchiafava y Bignami de ser respeta- 
das por el proceso de degeneración las fibras de la extremidad pos- 
terior del cuerpo calloso, no podía menos de llamar la atención de 
Mingaszini, y, al igual que con lo que ocurría en otras regiones 
del cuerpo calloso, quiso ver el grado de paralelismo existente en- 
tre la mayor o menor sensibilidad de sus fibras para los agentes 
tóxicos y el momento en que su mielinización tenía lugar, llegando 
al convencimiento de que las fibras de esta región se mielinizan 
más tardíamente, después de haberse mielinizado los dos tercios 
anteriores, en contra de lo afirmado por Flechsig, que cree haber 
visto dichas fibras, mielinizadas ya, en el niño de tres semanas, 
relacionándolo con lo que ocurre en las degeneraciones de los alco- 
hólicos. 

De esta manera, la hipótesis del eminente psiquiatra romano de 
que las fibras callosas degeneraban en la forma descrita por Mar- 
chiafava y Bignami por corresponder a diversos sistemas, encon- 
traban en sus estudios sobre la mielinización una confirmación am- 
plia en el sentido de que aquellos haces que más pronto se mieliniza- 
ban — porciones dorsales y ventrales, Spleníum — eran los más 
resistentes a las causas que en los alcohólicos determinaban la de- 
generación de las fibras callosas, permaneciendo, en consecuencia, 
indemnes o poco afectados, mientras que aquellas fibras donde la 
mielinización tenía lugar en épocas posteriores, eran mucho menos 
resistentes a los mismos factores, cayendo víctimas de ellos. 

En los estudios nuestros sobre la mielinización del cuerpo callo- 
so, los hechos encontrados no nos han permitido confirmar las afir- 
maciones de Mingaszint, hallándonos, por el contrario, en la ma- 
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yor parte de los puntos, en abierta oposición con él. Con todo el 
respeto que nos merece la obra del eximio profesor, diremos que 
sus conclusiones nos parecen demasiado esquemáticas y, aunque 
sugestivas, quizá demasiado concordantes con los resultados ante- 
riormente expuestos por sus colegas. 

Hemos estudiado la mielinización del cuerpo calloso en dos cere- 
bros de niño recién nacido, uno perteneciente a un niño de tres se- 
manas y otros de tres, cuatro, cinco y medio, seis y siete meses, 
En todos ellos el método usado fué cortes frontales, coloreados por 
el método de Pal y el carmín. 

En el primer niño, recién nacido, cuyo cuerpo calloso pedis 
estudiarlo en toda su extensión, las fibras estaban perfectamente 
desarrolladas en todo él y coloreadas muy bien con el carmín; 
pero por más de que estudiamos todos los cortes con detenimiento, 
no nos fué posible hallar en todo el cuerpo calloso la menor traza 
de fibra mielinizada. Tan sólo en las fibras que descienden verti- 
calmente en el cuerpo calloso procedentes de la región del /ndu- 
seum griseum y de la Strige Lancistí presentaban ya señales de 
mielinización. Estas fibras, en las que la coloración violeta era ya 
muy marcada, se presentaban como hilos aislados, que descendían 
verticalmente de las células en que se originaban, perdiéndose 
pronto de vista. Este hecho era visible en toda la extensión del 
cuerpo calloso, pero un poco más acentuado hacia las partes me- 
dias y posteriores del mismo. 

En el segundo cerebro que estudiamos, procedente de niño re- 
cién nacido, y que tan sólo pudimos examinar en su mitad poste- 
rior, encontramos todos los detalles y particularidades que acaba- 
mos de describir en el caso precedente. 

La mielinización en el niño de tres semanas se presentaba de la 
siguiente manera: las fibras verticales, que se originaban en la 
región del /nduseum griseum y de la Strie Lancistí, eran más 
abundantes y estaban más intensamente teñidas por la hemato- 
xilina. 

Igualmente que en el caso anterior, dichas fibras podían ser se- 
guidas tan sólo en un trayecto vertical, no muy grande, y bastante 
antes de llegar a la parte media del cuerpo calloso no eran ya 
visibles. 

En las partes anteriores del cuerpo calloso no se veían fibras 
mielinizadas, y tanto en la región de la rodilla como en el Rostrum 
no descubrimos ninguna. Según vamos estudiando el cuerpo callo- 
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so hacia atrás, vemos dónde aparecen las primeras fibras mielini- 
zadas. Es al nivel del segmento anterior de la cápsula interna don- 
de se observan ya algunas fibras coloreadas por la hematoxilina. 
Estas fibras se hallan esparcidas por el cuerpo calloso y se hallan 
tanto en las regiones centrales, como en las dorsales y ventrales, 
pero sin unirse, formando un haz perfectamente definido. Sin em- 
bargo, aunque no con la claridad que este fenómeno se presentará 
en estadios posteriores, se ve que las fibras callosas mielinizadas 
son más abundantes en las partes dorsales del cuerpo calloso, 
mientras que en las partes medias y ventrales son muchísimo me- 
nos frecuentes. 

En planos más posteriores, que pasan al nivel de las circunvolu- 
ciones centrales, la cantidad de fibras mielinizadas ha crecido ex- 
traordinariamente, y resalta esto sobremanera si comparamos pre- 
paraciones de este nivel con las de planos anteriores. Las fibras 
callosas siguen siendo más abundantes en las partes dorsales del 
cuerpo calloso; pero en las partes medias y ventrales se las en- 
cuentra también en una cierta cantidad, sobre todo en dicha región 
ventral. Más hacia atrás, en la región del Gyrus supramargina- 
lís, etc., las fibras callosas están mielinizadas en cantidad menor 
y siguen siendo más acentuadas en los planos dorsales. 

Según nos vamos aproximando a la región del Splentum, las 
fibras mielinizadas son mucho menos abundantes; desaparece la 
clara diferencia entre regiones dorsales —algo más mielinizadas — 
medias y ventrales, y se reduce todo ello a escasas fibras disemi- 
nadas por el cuerpo calloso. 

Al nivel del Spleníum no hemos hallado fibras mielinizadas. 

En el espacio comprendido entre las tres semanas, a cuya época 
corresponde el cerebro que acabamos de describir, y los tres me- 
ses, que es la época a que pertenece el modelo siguiente, la mieli- 
nización ha dado un gran paso hacia adelante. Lo que en el cuerpo 
calloso encontramos referente a la mielinización es lo siguiente: 

En las regiones más anteriores de la rodilla del cuerpo calloso 
se ven muy raras y esparcidas fibras mielinizadas, y tan pronto 
como aparece el cuerpo calloso en los cortes frontales, como cuer- 
po calloso propiamente dicho, arriba, y Rostrum, abajo, unidos por 
el Septum pellucidum, se ven en el primero escasas fibras mieli- 
nizadas, esparcidas, mientras que en el segundo no se encuentra 
el menor vestigio de éstas. 

Según vamos estudiando cortes frontales, cada vez más posterio- 
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res, vemos que las fibras mielinizadas del cuerpo calloso son más 
abundantes y se encuentran esparcidas por todo él, pero son siem- 
pre más numerosas en las partes dorsales. 

En cortes que pasan por las tres circunvoluciones frontales y 
por el segmento anterior de la cápsula interna, las fibras mieliniza- 
das del cuerpo calloso aumentan considerablemente en todo él, 
pero es dorsalmente donde siempre se presentan más abundantes. 
A ambos lados del cuerpo calloso estas fibras dorsales (más nume- 
rosas y más intensamente mielinizadas que las restantes) se reúnen 
en un haz perfectamente definido que, desplegándose en forma de 
abanico, se dirige hacia arriba y afuera y cuya parte mayor toma 
la dirección de la substancia blanca del Gyrus fornicatus, no pu- 
diendo seguírsele bien ni ver su manera, aproximada, de compor- 
tarse, porque las fibras que lo componen se mezclan en esta región 
con multitud de fibras, mielinizadas ya, que corresponden a los 
más diversos sistemas. 

Desde luego, en todos los cortes frontales que seguimos en di- 
rección antero-posterior y donde hay aún Rostrum, no nos fué po- 
sible hallar en éste el menor indicio de fibra mielinizada. 

En los planos frontrales que pasan por las circuvoluciones cen- 
trales, nos encontramos con que es en esta región del cuerpo callo- 
so donde la mielinización ha hecho más progresos, ya que todo el 
cuerpo calloso está muy avanzado en su mielinización y es en 
este sitio donde es más difícil distinguir la diferencia anteriormente 
señalada. Todo el cuerpo calloso se halla cruzado por fibras mieli- 
nizadas, aunque ni con mucho se asemeja a lo que será su estado 
definitivo, pues entre las fibras hay espacios claros y ello es causa 
de la falta de diferenciación entre las zonas dorsales y ventrales. 
Las fibras de la primera de estas regiones se continúan a am- 
bos lados del cuerpo calloso con las fibras anteriormente descritas, 
que forman un haz irradiado principalmente hacia las partes su- 
pero-internas del hemisferio; pero aunque este haz está aquí tal 
vez más desarrollado que en planos anteriores, es todavía más difí- 
cil ver su destino, porque a poco de entrar en el hemisferio se mez- 
cla también con mayor cantidad de fibras mielinizadas pertenecien- 
tes a otros sistemas. 

Cuanto más nos dirigimos hacia atrás — partiendo de los planos 
pertenecientes a las circunvoluciones centrales — se pone mejor 
de manifiesto una disminución de la cantidad de fibras mieliniza- 
das. En planos situados al nivel del Gírus supramarginalis la 
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cantidad de fibras mielinizadas ha disminuido muchísimo en com- 
paración con lo que ocurre al nivel de las circunvoluciones centra- 
les, y esta disminución, en cuanto a la cantidad de fibras mieliniza- 
das, afecta principalmente a las regiones centrales y ventrales, y 
como las dorsales están casi igual que en planos anteriores, reapa- 
rece el contraste, por lo que choca en seguida la mielinización en 
esta zona. Hacia atrás es cada vez menos acentuada la mieliniza- 
ción en todo el cuerpo calloso, y se reduce a fibras diseminadas por 
toda la extensión de aquél. Ya un poco antes de llegar al Sple- 
níum, y a sa mismo nivel, la mielinización es muy exigua, y todo 
se reduce a escasas fibras diseminadas que se hallan, sin distinción, 
en toda la extensión del cuerpo calloso. 

En el cerebro del niño de cuatro meses, el proceso de mieliniza- 
ción está poco más desarrollado que en el de tres, pero en lo fun- 
damental es grandemente parecido a éste. 

En la región de la rodilla se ven escasas fibras mielinizadas, y 
éstas son particularmente escasas en la región del Rostrum. 

Un poco más hacia atrás se van haciendo ya numerosas las 
fibras mielinizadas, y dorsalmente es donde están perfectamente 
diferenciadas del resto del cuerpo calloso, puesto que es allí donde 
son más numerosas. Lateralmente, este campo dorsal del cuerpo 
calloso viene a ocupar el tercio dorsal, y que en los hemisferios 
se continúa ya con el haz que hemos descrito antes, dirigiéndose, 
igualmente, hacia arriba y adentro e irradiando en forma de aba- 
nico, pero siendo aquí aún más difícil ver a donde van a parar sus 
fibras, por las razones que antes hemos expuesto. 

También en las partes medias y ventrales, a este nivel, las fibras 
callosas se van haciendo más numerosas, siendo aquí donde se ve 
el progreso de la mielinización, si se compara con cortes análogos 
del cerebro anterior. 

Según nos dirigimos más hacia atrás (hacia los planos que corres- 
ponden a las circunvoluciones centrales) vemos en los diversos 
cortes sucesivos cómo se van haciendo cada vez más numerosas 
las fibras callosas mielinizadas en las partes medias y ventrales del 
cuerpo calloso, pero conservándose siempre la supremacía dicha 
en las partes dorsales. 

Alnivel de las circunvoluciones centrales es donde la mieliniza- 
ción de las partes centrales y ventrales alcanza en este caso el má- 
ximum de intensidad, pero en este plano es aún algo más intensa 
la mielinización en las regiones dorsales. 


128 BOLETÍN DE LA SOCIEDAD ESPAÑOLA DE BIOLOGÍA 


Hacia atrás, al igual que en el caso anterior, empieza a dismi- 
nuir la cantidad de fibras mielinizadas, pero Siempre es en las par- 
tes dorsales donde se conservan más numerosas. h 

En el Splenium las fibras mielinizadas son muy escasas y se es- 
parcen por igual en todo el cuerpo calloso. 

En el niño de cinco meses y medio observamos lo siguiente: 

En la región de la rodilla hay muy pocas fibras mielinizadas y 
esparcidas por el cuerpo calloso, pero en el Rostrum existen poquí- 
simas. 

Hacia atrás, observamos el mismo fenómeno que en el caso an- 
terior; las fibras mielínizadas se hacen cada vez más numerosas, 
pero es en el tercio dorsal donde llevan ventaja. Las fibras de las 
partes medias y ventrales son más numerosas hacia atrás y llegan 
al máximum (al igual que en los casos expuestos con anterioridad ) 
al nivel de las circunvoluciones centrales, pero aun aquí se ve cómo 
es en las regiones dorsales donde están más mielinizadas. 

Por detrás de las circunvoluciones centrales la mielinización del 
cuerpo calloso decrece en intensidad, cosa que se acentúa princi- 
palmente en las partes medias y ventrales; dorsalmente se conser- 
va aún en cierto trecho su supremacía. 

Ya en el Splenium es imposible ver una diferenciación en la 
mielinización en cuanto a capas, y nos encontramos con que dicho 
proceso está muy atrasado y las fibras mielinizadas, no muy abun- 
dantes, están repartidas por igual. 

En el niño de seis meses, la mielinización del cuerpo calloso se 
presenta en la siguiente forma: 

En la rodilla hay ya algunas fibras mielinizadas, más abundan» 
tes que en regiones homólogas del caso anterior; pero en el RRos- 
trum las fibras mielinizadas, esparcidas, son mucho menos frecuen- 
tes que en la región de la rodilla. Ya en los cortes que pasan por 
el Septum pellucidum, puede verse mielinizado en su totalidad al 
cuerpo calloso, aunque no con la intensidad que en el niño de dos 
años, que es cuando ya se consideran las vias mielinizadas; pero, 
aun así, se ven indicios de estar esa parte más mielinizada en las 
partes dorsales del cuerpo calloso. 

En las circunvoluciones centrales todo el cuerpo calloso está 
mielinizado. Más hacia atrás, el cuerpo calloso tiene menos fibras 
mielinizadas que al nivel de las circunvoluciones centrales. 

Al nivel del Splenium, el cuerpo calloso contiene menor canti- 
dad de fibras mielinizadas. 
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Resumiendo lo que hemos expuesto, se ve que la mielinización 
del cuerpo calloso comienza — prescindiendo de las pequeñas fibras 
precozmente mielinizadas que arrancan de la región de las Strzas 
de Lancísi — en las regiones dorsales del cuerpo calloso y se pre- 
senta más tardíamente en las regiones centrales y ventrales. En 
estas dos últimas regiones no se presenta el proceso de la mielini- 
zación de una manera indistinta en todos los planos, sino que lo 
hace bastante más precozmente en los planos que corresponden a 
las circunvoluciones centrales, después en los que se hallan por 
delante de este nivel — correspondiendo a las circunvoluciones 
frontales, porción posterior — y algo menos en los planos situados 
por detrás de las centrales — Gyrus supramarginalis y parieta- 
les —. El Splenium se mieliniza más tardíamente que las regiones 
expuestas. La rodilla se mieliniza un poco más tardíamente aún, 
pero es la región del /Rostrum la que tarda más en mielinizarse de 
todas las del cuerpo calloso. 

Sacar deducciones de cualquier índole sobre la manera de mieli- 
nizarse el cuerpo calloso es muy delicado y hay que ser muy cir- 
cunspecto para no caer en errores gruesos. El proceso de la mieli- 
nización es muy obscuro y desconocido en su mecanismo íntimo, y 
la manera cómo ha sido formulado impide sacar deducciones sobre 
las vías a estudiar, pues es muy inseguro y cada día son más fre- 
cuentes las excepciones que se presentan. 

Desde luego, opinamos nosotros que las fibras dorsales del cuer- 
po calloso, las que más precozmente se mielinizan y forman un 
campo diferenciado en esa región del cuerpo calloso, corresponden, 
por lo menos en su mayor parte, al sistema comisural del Gyrus 
fornicatus. Nos autoriza a creerlo el hecho de ser esas fibras las 
que, uniéndose a ambos lados del cuerpo calloso, forman un haz que, 
aunque no haya podido seguirse con todo detalle en cuanto a su 
terminación, tiene todas las apariencias de dirigirse a la circunvo- 
lución dicha, y esta presunción nuestra concuerda con la circuns- 
tancia de que en caso de grandes reblandecimientos que destru- 
yen casi toda la substancia blanca del hemisferio — casos aún no 
publicados — y que respetan el Gyrus fornicatus con su substan- 
cia blanca, es en la parte superior del cuerpo calloso donde se ha- 
llan las fibras sanas, como en condiciones casi normales, mientras 
que en las demás zonas del cuerpo calloso se hallan degeneradas 
casi en su totalidad. y 

Es muy curiosa la circunstancia de ser también las partes del 


130 BOLETÍN DE LA SOCIEDAD ESPAÑOLA DE BIOLOGÍA 


cuerpo calloso que se hallan en los cortes que pasan por las circun- 
voluciones centrales, aquellas en las que la mielización se pre- 
senta antes y avanza con más intensidad, cuya circunstancia 
es aún más sorprendente por el motivo de ser esas regiones de la 
corteza de las primeras en mielinizarse, según las investigaciones 
de Flechs?g. : 

También es digno de ser notado cómo el Splenium, y sobre todo 
la rodilla y Rostrum, se mielinizan más tardíamente. 


Nota sobre células cebadas 
en la médula roja de ternera 


POR 


JAIME PUJIULA S. J. 


Del Laboratorio Biológico de Sarriá. 


En un trabajo publicado en el Archiv fir mikroskopische Ana- 
tomie, tomo 83. (1913), combate 4. Maxímow la opinión de varios 
autores que han querido negar la especificidad de las células (leuco- 
citos) cebadas en la sangre y, consiguientemente, de mielocitos ce- 
bados en la médula roja, órgano hematopoyético. Algunos de estos 
autores muestran tendencia a considerar los leucocitos cebados 
como linfocitos o leucocitos uninucleados, cuyo cuerpo celular ha 
degenerado, dando productos mucosos en forma grumosa o irregu- 
lar que se teñirían como los gránulos de las células cebadas: todo 
lo más, tendríamos, en este caso, pseudo-leucocitos cebados, lo 
cual equivale a negar su categoría como granulocitos basófilos es- 
pecíficos, comparables a los otros granulocitos eosinófilos y neu- 
trófilos. 

Maxímow da la voz de alerta, para que la doctrina de los gra- 
nulocitos en cuestión no tome, en la ciencia, un sesgo torcido. A 
este fin, opone él sus numerosas investigaciones, referentes al hom- 
bre, al conejo, al conejillo de Indias, a la rata, al perro, al erizo, 
al gato y al ratón. MMaxímow defiende la especificidad de los leuco- 
citos cebados hematógenos y su derivación de mielocitos cebados, 
mostrando a la vez la razón del por qué ciertos autores han podido 
tener la idea de que eran cédulas degeneradas. Las granulaciones 
basófilas de dichos leucocitos son, efectivamente, muy sensibles al 
agua, que las disuelve. De aquí la necesidad de aplicar, para su in- 
vestigación, una téctica apropiada, que no sólo evite los lavados 
en agua, sino también los tratamientos por los líquidos o reactivos 
acuosos. El no haber tenido presente esta circunstancia en los pro- 
cedimientos de investigación, habría sido causa de que muchas de 
las granulaciones se disolviesen, apareciendo los leucocitos cebados 
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a los ojos de algunos autores como células degeneradas, negándo- 
les, en su consecuencia, la categoría de granulocitos específicos, 
Por el contrario, aplicando la técnica de Maxiímow, que deja in- 
tactas las granulaciones, se ve claro que no existe razón alguna 
para negarles su especificidad y el puesto que les corresponde, al 
lado de los granulocitos eosinófilos y neutrófilos. 

La técnica de Maxímow es, por demás, sencilla y se reduce a 
fijar los frotes de sangre y de médula roja en alcohol absoluto y a 
teñirlos con tionina alcohólica. He aquí compendiado el proceso: 

1.2 Preparado el frote en el cubre y húmedo aún, lo fija en alco- 
hol absoluto, procurando que la parte impregnada del cubre mire 
hacia arriba en la cápsula o recipiente que contiene el alcohol. 
Aquí deja el cubre hasta el tiempo de la tinción: no daña el que 
esté varios días. 

2.” Tiñe luego el frote durante diez a veinte minutos con tionina 
alcohólica alcalinizada, que prepara así: hace una solución saturada 
de esta anilina en alcohol de 75%, y a ella agrega, por cada 10 cen- 
tímetros cúbicos de solución, 2 cent. cúb. de carbonato de sodio al 
2 por 100. Deja en reposo la mezcla veinticuatro horas, durante las 
cuales se forma un precipitado. Después de estas veinticuatro ho- 
ras, ya se puede usar el colorante, filtrándolo debidamente antes 
de su uso. Se mantiene en buen estado de dos a tres semanas. 

3. La diferenciación se hace en alcohol absoluto, sigue el xilol 
y el bálsamo del Canadá. 

Nosotros hemos ensayado esta técnica aplicándola a frotes de 
sangre humana y de médula roja de ternera, con buen éxito, sobre 
todo en el último material, dando con las células cebadas que bus- 
cábamos. Muy bien se distinguen dichas células con sus granula- 
. ciones basófilas, teñidas metacrómicamente de pardo- violeta, sin 
que se vea razón para considerarlas degeneradas. Tenemos, pues, 
desde luego una confirmación de lo hallado por Maxímow en la 
sangre del hombre; y, además, la aplicación de su método a la in- 
vestigación de la médula roja de un nuevo animal, la ternera, don- 
de igualmente encontramos las células cebadas, sin trazas de dege- 
neración, siendo por ello nuestros datos un apoyo más de la opinión 
de Maximo. 

No contentos con estos resultados positivos, quisimos dar un 
paso más en el método, intentando teñir, en una misma prepara- 
ción, así las granulaciones basófilas como las oxífilas, las cuales 
abundan muchísimo en la médula roja de la ternera. A este fin, 
ensayamos una segunda tinción con eosina, disuelta en alcohol de 
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95? (y aún se podría disolver en el absoluto), siempre con el fin de 
evitar la disolución de los gránulos basófilos. La tinción se hace en 
el mismo porta-objetos, después de teñida la preparación por la 
tionina y su debida diferenciación. El ensayo se practicó en frotes 
tanto de sangre humana como de médula roja de ternera. En la 
sangre nada pudimos conseguir; desaparece completamente la tin- 
ción tionínica y los mismos leucocitos presentan sus núcleos colo- 
rados en rojo, como si allí hubiese tenido lugar cierta inversión de 
poder colorante; la eosina lo invade todo y hace desaparecer los 
efectos de la tionina. En cambio, aplicando el método a la médu- 
la roja, ha dado excelente resultado; porque, por un lado, las cé- 
lulas cebadas muestran, con la misma claridad que antes, sus gra- 
nulaciones basófilas, bien que tomando éstas un color pardo, algo 
más pronunciado que con la simple tionina; y, por otro, las células 
o leucocitos con granulaciones eosinófilas se tiñen admirablemente. 
De aquí resulta, cuando menos, un ahorro de tiempo y una simpli- 
ficación de métodos para la investigación de entrambas clases de 
granulocitos. Más aún; creemos que será fácil llegar a distinguir 
en una misma preparación hasta los leucocitos con granulaciones 
neutrófilas, siquiera sea por el carácter de no teñirse sus granula- 
ciones ni por el colorante básico ni por el ácido. Claro que la ca- 
rencia de tinción los hace poco visibles; así y todo, con un poco de 
cuidado y graduando convenientemente la luz, se harán visibles. 
Por tales reputamos, al principio, un par de células donde nos pa- 
reció descubrir granulaciones incoloras. Después, con todo, duda- 
mos, porque, examinando la preparación con inmersión homogé- 
nea, sólo una vez pudimos ver con claridad una célula con granu- 
laciones que no se habían teñido ni por la tionina ni por la eosina; 
por lo cual nos creemos autorizados para cree que dichas granu- 
laciones son neutrófilas; no podemos decir otro tanto de las otras 
dos células mencionadas, cuyas granulaciones son más sospechosas 
que vistas con seguridad. 

Sobre un punto nos parece llamar la atención acerca de la modi- 
ficación o ampliación, introducida por nosotros en el método de Ma- 
xcímow, y es la coloración algo distinta que presenta la cromatina. 
Con el simple método de Maxinmow (del alcohol-tionina), los nú- 
cleos se tiñen de azul; si se colorea secundariamente el frote de 
médula roja, mediante la eosina alcohólica, la cromatina del núcleo 
no es azul, sino más bien rojizo-vinosa; su aspecto recuerda en se- 
guida la tinción de núcleos por la hematoxilina de Delafield o de 
Hansen; con dificultad se distinguiría una tinción de otra. 
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Finalmente, ya que de células cebadas hablamos y de sus granu- 
laciones basófilas, no será por demás traer a la memoria, que por 
el método metapolicrómico de Gallego (1), las células cebadas se 
coloran en violeta obscuro, de un modo análogo al de los núcleos. 
El método de Gallego supone fijación en formol, o en alcohol, pri- 
mero, y después en formol. Nuestros ensayos han demostrado que 
el resultado es el mismo con otros fijadores, como el sublimado co- 
rrosivo y el Boule C (2). El sublimado lo hemos comprobado en 
frotes de médula roja de ternera. Y con ocasión de ensayar el mé- 
todo de Maximow, para la investigación de células cebadas en la 
sangre y médula roja, quisimos comparar, en esta parte, el resultado 
de entrambos métodos. Con el método de Gallego, modificado por 
nosotros, en cuanto al fijador, sólo una vez pudimos descubrir una 
célula con granulaciones basófilas, siendo así que por el método del 
alcohol-tionina o alcohol-tionina-eosína son muchas las células 
con dichas granulaciones. Este diverso resultado sólo se puede ex- 
plicar teniendo en cuenta la sensibilidad de las granulaciones en 
cuestión al agua que las disuelve, como dijimos. Ahora bien; como 
el método de Gallego exige el tratamiento del material por líqui- 
dos acuosos, se disolverán por precisión muchos gránulos en su 
paso por ellos. Quizás se deberá a la misma causa el que las cé- 
lulas cebadas histógenas que, según Maximo y otros, constitu- 
yen clase distinta, teniendo, no obstante, de común con las hema- 
tógenas las granulacionos basófilas, se presentan en los cortes his- 
tológicos de la lengua de la rata, donde abundan notablemente, 
bajo la forma de masas grumosas que encierran el núcleo; masas 
grumosas todas del mismo color; probable es que los gránulos, 
desprendidos de la masa, se hayan disuelto. 

Para terminar, mencionaremos que en los frotes de médula roja 
de ternera, tratados por alcohol -tionina, se tiñe de pardo- rojizo el 
protoplasma de ciertas células que recuerdan las células plasmá- 
ticas. Comoquiera que la tinción se parezca algo a la de las granu- 
laciones basófilas, se nos ofrece, si por ventura tendríamos en ellas 
algún estadio previo de células cebadas. No hemos estudiado aún 
ni su origen ni su futura suerte; por esto, nos contentamos con se- 
ñalar aquí el hecho de su peculiar tinción, reservando, en todo caso, 
para más tarde descifrar, si podemos, lo que sean. 


(1) Treballs de la Societat de Biología de Barcelona, 1915. 
(2) Véase nuestra Citología, Parte práctica: Técnica y observación, núm. 30. 
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Estructura del mesodermo de las actinias 


POR 


MANUEL SÁNCHEZ Y SÁNCHEZ 


Las opiniones más encontradas reinan entre los histólogos sobre 
la estructura de esta capa. Quienes, siguiendo a Haddon, sostie- 
nen que es una capa sin estructura y la denominan mesoglea; 
quienes, con Hollar, M. Edwards y Háime, admiten en ella, fun- 
dándose en los cambios contráctiles que experimenta, la existencia 
de fibras musculares; quienes, siguiendo a Hezder, afirman que en 
su constitución entran tanto fibras musculares como fibras conjun- 
tivas; quienes, finalmente, basándose en las pacientes investiga- 
ciones de Hertw7g, admiten dos elementos: una jalea, prototipo 
de las membranas anhistas, y una serie de fibrillas que la cruzan; 
en el espesor de dicha substancia estarían incluídas las células con- 
juntivas. 

Nuestras observaciones con la segunda y tercera variantes del 
método de Achúcarro permiten establecer indicaciones muy pre- 
cisas sobre la textura de la capa intermediaria de las actinias, lle- 
gando a la conclusión de que toda ella está formada por tejido con- 
juntivo, sin que exista jalea o materia fundamental de ninguna 
clase. También podemos afirmar que la estructura de esta capa es 
diferente, presenta aspectos distintos, según la especie en donde se 
estudie, y varía también según se la observe en regiones diversas 
del mismo animal. 

Son de gran valor los datos que se obtienen con los métodos his- 
tológicos ordinarios; coloreando el mesodermo con el método de 
Van Giesson o con.la hematoxilina de Hezdenhain, disciérnense 
claramente algunas fibrillas, que cruzan la preparación en sentido 
transversal; con dicho método pueden estudiarse también sus lími- 
tes, viéndose cómo está separada del ectodermo y del endodermo 
por una capa de fibrillas musculares. Con dichos procedimientos 
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pueden discernirse también, aunque con dificultad, las células con» 
juntivas estrelladas. 

Las observaciones nuestras sobre la capa intermediaria se han 
verificado en el mesodermo de la pared del cuerpo de diversas ac- 
tinias, pero sobre todo, de Sagartía, en donde presenta una com- 
plicación extraordinaria. Observando a poco aumento una de nues- 
tras preparaciones, ejecutada bien con los métodos a que antes he- 
mos aludido, bien con el urano-formol de Cajal, que en ocasiones 
impregna el conjuntivo bastante bien, se echa de ver que dicha 
capa está formada, en armonía con las observaciones de Faurot, 
por láminas distintas, aplicadas concéntricamente unas sobre 
otras, sin dejar espacio alguno ocupado por otra substancia. 

Para proceder con algún orden en nuestros estudios, describire- 
mos detalladamente dos aspectos distintos, que corresponden a dos 
láminas diferentes de Sagartía parasitica, y luego haremos algu- 
nas indicaciones, comparando dichas estructuras con las que se 
observan en las otras actinias. 

Consignaremos también que el aspecto del mesodermo varía 
bastante en la región parietal, según sea de una actinia en estado 
de contracción o extendida, habiendo recaído nuestras observacio- 
nes sobre ejemplares que se encontraban en este último caso. 

Las células conjuntivas que se hallan en el mesodermo (fig. 1) 
son de muy diversos tipos; en ellas es preciso distinguir la mem- 
brana, de una delicadeza extraordinaria, el protoplasma y el núcleo. 

Diremos algunas palabras de cada uno de estos elementos celu- 
lares: la envoltura protoplasmática es de una delicadeza extraordi- 
naria; pero en las buenas preparaciones, eligiendo las células más 
grandes, cabe distinguirla, por estar impregnada en un tono más 
obscuro que el protoplasma. 

La forma que exhiben dichas células es sumamente variada; exis- 
ten algunas redondeadas, como la representada en A; otras son fu- 
siformes, como la D, y se encuentran, finalmente, ciertas de ellas 
estrelladas, existiendo unas con cuatro prolongaciones C, y otras 
con muchas más, B. 

El núcleo presenta una fina membrana y está provisto de un re- 
tículo complicado de linina, distinguiéndose en él las granulaciones 
cromáticas. El protoplasma, de igual modo, está provisto de nu- 
merosas granulaciones que se impregnan enérgicamente con las 
variantes del método de Achúcarro-Río-Hortega. Hay, pues, tres 
tipos de células conjuntivas que exhiben la misma estructura: re- 
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dondeadas, bipolares de forma de huso, que se hallan tendidas hori- 
zontalmente en el espesor del mesodermo, y estrelladas con cuatro 
o más prolongaciones, siendo éstas las de mayor tamaño. 

En opinión de Havet, se hallan en el mesodermo legítimas célu- 
las nerviosas, según puso de manifiesto dicho sabio con el método 
de Golgi (1). Yo he logrado teñir con los distintos métodos em- 
pleados algunos núcleos que presentan un aspecto muy particular, 
diferente del señalado en las células más arriba descritas, las cua- 
les es muy probable que correspondan a las neuronas que el histó- 
logo belga ha estudiado en el mesodermo de Metridium. 

Las fibras conjuntivas son de un extraordinario interés por las 
formaciones a que dan lugar; se tiñen sobre todo por la tercera 
variante de Pío-Hortega, obteniéndose a veces muy buenos resul- 
“tados en actinias conservadas durante muchos años en alcohol y 
que habían sido preparadas según los procedimientos creados por 
Lo-Bianco en Nápoles. 

Ya hicimos constar más atrás que no presentan las mismas mo- 
dalidades, por lo que respecta a las fibras conjuntivas, las diversas 
actinias; así, por ejemplo, en el Aloactís dispónense en paquetes 
horizontales, entrecruzándose unas fibrillas con otras, existiendo 
también algunas verticales, pero muy escasas en relación a las 
anteriores; en otras actinias, en Anemonta, sorpréndense tanto 
fibrillas verticales como horizontales formando retículos. 

En el conjuntivo mesodérmico de Sagastía, figura 2, adviértense 
tres elementos: las fibrillas gruesas, A; las tenues, D, y los ovi- 
llos, B. Las primeras no tienen una dirección determinada, cruzan 
la preparación en diversos sentidos, envolviendo unas veces a los 
ovillos y otras atravesándoles; se tiñen enérgicamente en negro 
con la plata amoniacal y deben experimentar diversos cambios de 
posición relacionados con el estado de contracción o dilatación del 
mesodermo. 

Los ovillos son de muy diversa forma; yacen en cualquiera re- 
gión del mesodermo y están distribuidos con cierta regularidad; 
desde luego podrían diferenciarse dos tipos, según sean de forma 
cilíndrica o fusiformes. Están integrados por una o muchas fibras 
que, arrollándose sobre sí mismas, dan lugar a las formaciones 
cilindro - cónicas representadas en la figura 2. 


(1) Havet (J.): Contribution a l'étude du Systéme nerveux des Actinies. La 
Cellule, tome XVIII. 
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Su tamaño es muy diverso (compárense las situadas en el centro 
con las laterales); en dicha figura se advierten muy bien las rela- 
ciones tan estrechas que mantienen los citados ovillos con las fibras 
gruesas y tenues, las cuales indudablemente forman parte de su 
constitución puesto que los atraviesan y los refuerzan y algunas de 
sus fibras, uniéndose por entre las vueltas de espira, los prestan 
un gran apoyo; las fibras que propiamente los constituyen están 
arrolladas, como el hilo de un carrete, y surcadas por las fibrillas 
tenues del resto de la mesoglea, como puede advertirse en los cor- 
tes tangenciales, apareciendo entonces dichas formaciones como 
un círculo relleno de fibras en espiral. 

En la misma figura se han representado varias fibras gruesas 
A, que surcan la preparación en muy diversos sentidos, viéndose 
cómo alguna de ellas envuelve a uno o varios de los ovillos que en 
sus proximidades se hallan. Las fibrillas tenues, entrecruzándose 
en todas direcciones, forman una red inextricable, tal como se ha 
representado en D, manteniendo muy íntimas relaciones con las 
células conjuntivas, a las que envuelven completamente. 

Los ovillos y fibras descritos presentan el mismo aspecto en toda 
la extensión del estrato mesodérmico en donde se hallan situados. 

La formación de los ovillos puede explicarse fácilmente si se tiene 
en cuenta que las fibrillas conjuntivas se asocian en parte de su ex- 
tensión para formar paquetes, y que estos paquetes, además, están 
atravesados por numerosas fibrillas que los cruzan en múltiples di- 
recciones. Si suponemos ahora que estos paquetes se retuercen mu- 
chas veces, arrastrando en dicho movimiento a las fibrillas con ellos 
relacionadas, que les rodean por todas partes, tendremos explicada 
la génesis de los ovillos mesodérmicos a que anteriormente nos he- 
mos referido. 

Entre los distintos tipos de ovillos, merecen especial mención al- 
gunos de los representados en la figura 3. El A, está constituído 
por la soldadura de dos ovillos esféricos, los cuales envían fibras 
horizontales a las regiones vecinas; el B, de forma cuadrilátera, 
está provisto de cuatro prolongaciones colocadas con cierta si- 
metría; los D, F y J, sumamente raros y notables por la disposición 
de las fibrillas conjuntivas que forman diversas prolongaciones me-* 
diante las cuales se relacionan unos con otros. : 

Relación de los ovillos entre sí.—Lo ordinario es que los ovillos 
estén distanciados unos de otros, pero casi siempre las fibras con- 
juntivas que los forman atraviesan los espacios interglobulares 
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ManuzL SAncuez y SAncnez.—Estructura del mesodermo de las actinias. 


Fig. 1. — Distintos tipos de células conjuntivas del mesodermo de Sagartía 
parasitica. — A, célula conjuntiva redondeada; B, C, células conjuntivas de 


tipo estrellado; D, célula conjuntiva fusiforme. 
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Fig. 2. — Aspecto del mesodermo de Sagartía parasitica, mostrando los ovi- 
llos conjuntivos B, las fibras gruesas A y las tenues D. Método de Achúcarro- 


Río-Hortega. 
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MaAnNU£L SANCHEZ Y Sáncuez.—Estructura del mesodermo de las actinias. 


Fig. 3.— Mesodermo parietal de Sagartía parasttica, exhibiendo diversas for- 
mas de ovillos, impregnado con el método de Achúcarro- Río-Hortega.—A, 
ovillos esféricos; D, F y J, ovillos irregulares; H y L, paquetes de fibras 
conjuntivas; K, ovillo fusiforme. 


pero en ningún caso se ve la penetración de dichas fibras en el 
- protoplasma. 


La regeneración y adaptación 
en larvas de rana decapitadas 


POR 


JOSÉ A. DE LABURU, S. y. 
Del Laboratorio biológico del Colegio Máximo de Oña (Burgos). 


Sabido es lo mucho que para el conocimiento de la vida sirven 
las regeneraciones o adaptaciones de órganos, consiguientes a las 
amputaciones y traumatismos. Hertwig (1) considera el poder 
regenerador como «una propiedad primordial de la materia viva, 
que de ningún modo se debe a la selección o adaptación »; pero es 
lo cierto que esta propiedad no se manifiesta por igual en todos 
los seres vivos, ni siquiera en los pertenecientes a un mismo grupo 
y aun a una misma familia. 

Ciñéndonos a lo que se ha investigado sobre el poder regenera- 
dor en las ranas, vemos que son las que gozan de menor poder 
regenerador entre los anfibios. El poder regenerador es en las 
ranas, siguiendo la ley general, mayor cuanto más se acercan al 
estado embrionario, y escasísimo en el adulto. Los huevos de rana 
han sido especialmente objeto de numerosas e instructivas expe- 
riencias sobre la regeneración o adapción. 

Roux, destruyendo en los huevos de rana un blastómero en el 
estado 2 de la mórula, obtiene un medio embrión que luego rege- 
nera (post-generación de Roux) (2) la otra mitad. 

Hertwig (3) obtiene también larvas normales de un solo blastó- 
mero, pero explica el hecho de modo distinto, según su teoría de 
la biogénesis, rechazando la post-generación. 


(1) Hertwig (O.): Allgemeine Biologie. Jena, 1909. 

(2) Roux: Úber das Entwickelungsmechanische Vermógen jeder der beiden 
ersten Furchungszellen des Eies. Verh. d. Anat. Ges., 1892. 

(3) Hertwig (O.): Úber den Wert der Ersten Furchungszellen fiir die Organ- 
bildung des Embryos. 4rchiv. f. Mikrosk. Anatf., tomo XLIT, 1893, 
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Morgan (1) de un blastómero obtiene un semi-embrión, como 
Roux, o un embrión entero, como Aertaw?g, con sólo dejar al hue- 
vo en posición normal en el primer caso, o invertido en el segundo. 

Schultse (2) y Welst (3) consiguen, por compresión e inversión 
de los huevos, una modificación en los dos primeros blastómeros, 
separándolos algún tanto, de modo que se forman dos cavidades 
de segmentación, a las que corresponden dos blástulas y gástrulas, 
y por fin dos larvas gemelas, soldadas por su parte posterior. 

Hertwig (4), de huevos recién fecundados y colocados en solu- 
ciones de cloruro sódico al 0'6 o 0'7 por 100, obtiene larvas anor- 
males, en las que no se suelda la placa medular, ya en la parte 
medular, ya especialmente en la craniana. Y con sólo invertir la 
posición normal de los huevos y comprimirlos, le resultan larvas 
asimétricas. 

En cuanto a las larvas y ranas adultas, se ha manifestado poco 
su poder regenerador en las investigaciones hechas hasta el pre- 
sente. Las larvas tienen poder para regenerar las colas amputadas, 
como lo hemos podido comprobar; Lothrop (5) en ranas adultas ha 
obtenido la regeneración de los testículos. 

En nuestras experiencias sobre la regeneración y adaptación de 
las larvas de rana decapitadas, hemos procedido del siguiente 
modo: 

Cogíamos larvas de rana de 5 milímetros de longitud (fig. 1), y 
colocándolas sobre papel humedecido, que sosteníamos con la mano 
izquierda, procedíamos a darles los cortes que deseíbamos, con un 
golpe rápido, dado con finísima tijera. Los cortes eran: 1) Decapi- 


(1) Morgan: Half -embryos and Whole-embryos from one of the first two- 
blastomeres of the frog's egg. Anat. Anzeiger, tomo X, 1895, 

(2) Schultee (O.): Die kiinstliche Erzeugung von Doppelbildungen bei 
Froschlarven mit Hilfe abnormer Gravitations-wirkung Arch. f. Entwickl. 
Mech., tomo I, 1894. 

(3) Welzt: Úber die Bedeutung der zirculáren Furche in der Entwicklung 
der Schultze'schen Doppelbildungen von Rana fusca. Arch. f. Mikrosk. Anat., 
tomo XLVI, 1895. 

— Beitrag zem Studium der kiinstlichen Doppelbildungen von Rana fusca. 
Inaug. Diss., 1896. 

(4) Hertwig (O.): Beitráge zur experimentellen Morphologie und Entwick- 
lungsgeschichte. Die Entwicklung des Froscheies unter dem Einfluss scháw- 
cherer und stárkerer Kochsalzlósungen. Archiv. f. Mikrosk. Anat., tomo XLIV, 
1895. : 

(5) Lothrop: Úeber die Regenerations-vorgánge im Eierstocke. Diss. 2. 
Taf., 1890. 
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tación completa; 4) sin lesionar el corazón; B) con ablación del 
corazón. — 11) Decapitación parcial: 4) por un corte dorsal, neuro- 
cefálico y unión de la cabeza por la parte ventral esofágica; B) por 
un corte ventral o esofágico y unión de la cabeza por la parte 
dorsal. | 

Colocábamos las larvas así operadas a la temperatura 18” y luz 
del laboratorio en cápsulas de Petri, o cristalizadores, no subiendo 
en estos últimos la altura del agua de dos a tres centímetros; y re- 
mudábamos el agua con una pipeta o por suave decantación, según 
el número de larvas de cada lote. 

Todos los días hacíamos dos observaciones, una por la mañana y 
otra por la tarde, sirviéndonos del binocular para mejor efec- 
tuarlas. 

Vamos a describir brevemente los resultados obtenidos, por su- 
ponerlos de algún interés para los estudios biológicos y, en espe- 
cial, para ampliar los datos conocidos sobre la regeneración de las 
larvas de rana. 


I.—LARVAS QUE SUFRIERON DECAPITACIÓN COMPLETA 


A) Larvas sin lesión en el corazón. 


a) El 2 de Junio de 1917 decapité por completo las primeras larvas 
de rana. Los primeros días al ser tocadas con una aguja, se movían 
levantando la extremidad caudal y retorciéndose. El día 4, la lar- 
va que describo, nadaba bastante y reaccionaba vivamente. Suce- 
dió un período de postración el día 6 por la mañana, dejando de 
nadar al ser tocada, pero ya por la tarde nadaba como de ordinario. 
El día 7 por la mañana reaccionaba muy débilmente, permane- 
ciendo en ese estado hasta el día 10, en que noté que reaccionaba 
bien, y desde ese día reaccionaba ya vivamente y nadaba con gran 
viveza, al ser tocada y espontáneamente. 

Esta larva conservaba intacto el corazón, al cual se veía funcio- 
nar perfectamente con el binocular, distinguiéndose muy bien la 
circulación de la sangre en la expansión caudal. El cuerpo no po- 
seía las deformidades provenientes de la vacuolización, que vere- 
mos suceden cuando se suprime el corazón, y por consiguiente la 
circulación (fig. 2). Extremadamente viva, mueve con alternan- 
cias, fuertemente, la parte antero -inferior del cuerpo; en su parte 
antero -superior se le produjo una evaginación, por la que circulaba 
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la sangre perfectamente, lo mismo que por el reborde de su parte 
anterior. 

El día 27 de Junio aparecieron a ambos lados de su parte ante- 
rior dos grandes vacuolizaciones, por cuyas paredes se verificaba 
abundante circulación (fig. 3). En el interior de estas dos grandes 
vejigas se notaban unas expansiones que, con movimiento alterna- 
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Fig. 4. — Dibujo de la larva fotografiada en posición dorsal en la figura 3. 
b, branquias internas? 
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tivo, se unían y se separaban, por las que circulaba la sangre, lo 
mismo que por las branquias normales externas; por lo cual las 
considero dubitativamente como formaciones accidentales bran- 
quiales (fig. 4). 

Asi continuó viviendo esta larva con toda normalidad y viveza, 
hasta que el día 11 de Junio la encontré muerta y ya bastante des- 
compuesta, resultando inútil para el estudio microscópico. 


Fig. 6. — Dibujo de la larva fotografiada de lado en la figura 5.— b, branquias; 
s, saco o hernia. 


b) El día 3 de Julio de 1917 decapité un lote de seis larvas, y 
media hora después de decapitadas reaccionaban vivísivamente al 
ser tocadas, nadaban rectamente y, de vez en cuando, tocaban con 
la cola la parte decapitada. Voy a fijarme en el individuo de este 
lote que más vivió, en el cual se notan perfectísimamente con el 
binocular los movimientos rítmicos del corazón y la circulación de 
la sangre (fig. 5). 

10 
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Ha producido un verdadero ramillete de branquias de aspecto 
filiforme, colocadas en cinco hileras, por las que, con la periodici- 
dad rítmica del corazón, circula la sangre. 

Por la parte antero -superior se originó un pequeño brote macizo, 
y por la inferior un saco que seguía los movimientos cardíacos. Este 
saco o hernia apareció hacia el día 14 de Junio, y creció bastante, 
desapareciendo después por completo (fig. 6). 

Esta larva continuó viviendo con toda viveza y nadando perfec- 
tamente hasta el día 22 de Junio (o sea cuarenta y nueve días), en 


Fig. 9. — Dibujo de la larva fotografiada en la figura 10, en el que se señala la 
posición de la cabeza antes de la segunda y definitiva amputación de la 
misma. * 

el que siendo muy lento el movimiento y no reaccionando al ser to- 

cada, la fijé en Zenker, después de fotografiarla de lado (fig. 7) y 

en posición dorsal (fig. 8). 


B) Larvas que han sufrido la ablación del corazón además 
de la decapitación. 


a) El 2de Junio de 1917 decapité dos larvas de rana, dejando 
la cabeza unida al cuerpo por un delicado hilo epidérmico de la 
parte dorsal (fig. 9). Al ser tocadas levantaban la extremidad cau- 
dal y se retorcían vivamente, nadando con un movimiento de re- 
molino, hecho que noté por primera vez el día 4. El día 8 noté que 
había desaparecido, sin saber cómo, una de las larvas decapita- 
das. Coloqué la única larva de este lote con otras a quienes ha- 
bía amputado por completo la extremidad caudal, y con ellas per- 
maneció hasta el día 19, en que tenía la cabeza medio deshecha, 
observando cómo la mordía una de las larvas a quienes había am- 
putado la cola, y ya la había regenerado. Completé la decapita- 
ción y volví a dejarla sola. Carecía por completo de circulación, 
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por haberle cortado también el corazón; y en ésta, como en todas 
las que por lesión del corazón les falta la circulación, se vacuolizó 
enormemente todo el cuerpo, quedando reducidas las paredes tó- 
raco-abdominales a una finísima y transparente membrana que per- 
mitía ver perfectamente con el binocular todo el interior (fig. 10). 

En este caso se veía, con enfoque medio, que el esófago termi- 
naba en ciego en la parte anterior, y estaba suspendido por dos 
tiras de tejido que se insertaban en la parte anterior (figs. 11 y 12). 
En la parte de unión de la región intestinal con la dorsal notábanse 
continuos movimientos rítmicos. No sólo en las paredes tóraco-ab- 
dominales, sino también en la región de cicatrización del cuello, 
se formó una gran vacuola, que se redujo al final bastante. 


Fig. 12. — Dibujo de la larva fotografiada de lado en la figura 11. 
ls, ligamentos suspensorios del esófago. 


De este modo, sin cabeza ni corazón, vivió perfectamente hasta 
el día 27 (veinticinco días), en que observé la desaparición de todas 
las vacuolas; que, con grandes intervalos, contraía espontánea- 
mente todo el cuerpo, y en especial la parte anterior, y que al ser 
tocada se movía y nadaba con más viveza que de ordinario. El 
mismo día 27 por la tarde noté que apenas respondía al ser exci- 
tada, y cinco minutos después no daba señal alguna de vida al ser 
tocada, por lo que la fijé en Bouzn, fotografiándola previamente 
(figura 13). 

Como se ve en la figura, las grandes vacuolas habían desapare- 
cido, y quedaba reducida la pared tóraco-abdominal y la de la va- 
cuola anterior a unas pequeñas prominencias tubuliformes. Por la- 
mentable accidente no pudo efectuarse el estudio microscópico. 

b) Fué decapitada esta larva el 2 de Julio de 1917, y sufrió la 
ablación del corazón. Desde el día 2 hasta el 11 quedó sumamente 
postrada, y sólo rara vez se retorcía al tocarla, pero no nadaba; 
desde el día 11 de Julio reaccionaba siempre vivamente, nadan- 
do bien, 
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Como en todas las lesionadas en el corazón y privadas de circu- 
lación, su cuerpo se vacuolizó, haciéndose las paredes toraco-abdo- 
minales en extremo delgadas y transparentes. Lo típico en esta 
larva fué los movimientos rítmicos que le noté en la región dor- 
sal, el día 19 de Junio, en unas áreas muy marcadas y circunscri- 
tas (fig. 14). 


Fig. 14. — am>r, áreas circunscritas, animadas de movimientos rítmicos 
contráctiles. 


En la parte anterior de la amputación tenía también movimien- 
tos rítmicos, y en toda esta zona abundaban las células pigmen- 
tarias. 

El día 12 de Julio noté en ella mucha más vivacidad, y así con- 
tinuó hasta el día 19 de Julio, en que al ver que no reaccionaba al 
excitarla, aunque seguía viviendo, la fijé en Zenker. 


Fig. 17. — Dibujo de la larva fotografiada en posición dorsal en la figura 15. — 
ls, ligamentos suspensorios del esófago; amr, áreas circunscritas, animadas 
de movimientos contráctiles. 


c) El día 2 de Junio de 1917 decapité por completo con amputa- 
ción del corazón a la larva de que me ocupo. Presentó los caracte- 
res típicos de las lesionadas del corazón: gran vacuolización de la 
parte toraco-abdominal, con adelgazamiento extremo y transpa- 
rencia de sus paredes y carencia de circulación (figs. 15 y 16). En 
la parte dorsal notábanse marcadísimos movimientos rítmicos en 
una zona muy circunscrita (figs. 17 y 18). También en la parte 
terminal esofágica era continuo y rítmico el movimiento. 
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Hasta el día 13 de Julio respondió muy bien al ser tocada y se 
mantenía en perfecto estado de viveza. El día 13 no reaccionaba al 
ser tocada, y sólo con la ayuda del binocular se hacían percepti- 
bles los movimientos rítmicos de la porción terminal esofágica. 
Todos los demás habían desaparecido. El día 14 de Julio la encon- 
tré muerta y en descomposición. 

d) Con todos los caracteres típicos de las decapitadas y lesiona- 
das del corazón se presentaron las larvas de rana decapitadas el 
día 6 de Junio de 1917: vacuolización enorme, como se ve en la 


Fig. 18. — Dibujo de la larva fotografiada de ladofen la figura 16. —/s, ligamen- 
tos suspensorios del esófago; am?r, áreas circunscritas, animadas de movi- 
mientos contráctiles. 


larva fotografiada, el 22 de Junio (fig. 19), por la parte dorsal, con 
la transparencia y delgadez propia en estos casos de las paredes 
del cuerpo, que dejan ver muy bien la posición retraída que ocupa 
el aparato digestivo, tal como se presenta en la fotografía (fig. 20), 
sacada de lado el mismo día 22 de Junio. 

Esta misma larva quedó tan anormal el día 26 de Junio, con unas 
vacuolizaciones tan deformes, que, después de fotografiada por la 
parte dorsal (fig. 21), la fijé en Bouín. 

Las restantes larvas de este lote, que fueron numerosas, en par- 
te murieron, en parte siguieron viviendo y respondiendo al ser to- 
cadas, hasta que el día 7 de Julio (un mes cumplido después de su 
decapitación y ablación del corazón) las fijé en Zenker y en urano- 
formol. 


TI. — LARVAS QUE SUFRIERON DECAPITACIÓN PARCIAL 


El día S de Junio de 1917 formé dos lotes de larvas no decapita- 
das por completo; el primer lote constituído por las larvas, a 
quienes se había dado un corte neuro-cefálico y tenían unida la 
cabeza por la parte esofágica; el segundo lote lo formaban las lar- 
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vas, a quienes dí un corte esofágico, y mantenían unida la cabeza 
por la parte superior. 
. 


A) Larvas decapitadas parcialmente por un corte dorsal y unión 
de la cabeza por la parte ventral esofágica. 


a) Desde el primer momento mostraron estas larvas gran viva- 
cidad, nadando mucho, y en general, ya nadasen espontáneamente 
o ya instigadas, lo hacían siempre en forma de remolino, cuyo cen- 
tro estaba en la cabeza (fig. 22). 

No presentan vacuolización alguna y la circulación es perfecta, 
pareciéndose, como se ve, a las decapitadas por completo, que no 
sufrieron lesión alguna en el corazón. La fotografía de una de ellas 
(figura 20), que presento, está sacada quince días después de hecho 
el corte neuro - cefálico. 

A esta misma larva la encontré muerta el día 4 de Julio. 


B) Larvas decapitadas parcialmente por un corte ventral 
esofágico y untón de la cabeza por la parte dorsal. 


b) El lote de larvas de corte esofágico muestra también gran 
vivacidad y nada mucho. 

Las fotografías de la larva que presento muestran todo el as- 
pecto por su vacuolización enorme, delgadez y transparencia de 
las paredes del cuerpo, de las decapitadas por completo con lesión 
del corazón. La figura 23 muestra una larva fotografiada de lado, 
y la figura 24 a la misma larva, vista por la parte ventral. 

En las notas referentes a este lote, no consta si sufrieron o no, 
realmente, todas las larvas lesiones del corazón; pero me inclino a 
creer que sí, en su mayoría, cosa que puede suceder muy bien al 
hacer el corte esofágico. 


RESUMEN 


a) En los dos casos que presento de larvas de rana decapitadas 
por completo, pero sin lesión alguna del corazón, se ve: 1.*, que la 
sangre circula perfectamente; 2.”, que las larvas han producido 
nuevas branquias dentro de la cavidad somática, en el primer caso, 
y libres en el segundo; siguiéndose la producción del aparato res- 
piratorio branquial a la existencia de la circulación; 3.”, que las 
dos larvas conservan el cuerpo bastante normal y siguen viviendo 
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bastante tiempo, con mucha vivacidad y nadando bien; la primera 
vivió treinta y nueve y la segunda cuarenta y nueve días. 

b) Los cuatro casos de larvas de rana decapitadas por completo 
y con lesión del corazón, presentan comunes y típicos los caracte- 
res siguientes: 1.”, falta completa de circulación; 2.%, ausencia de 
toda nueva producción branquial; 3.”, vacuolización extraordina- 
ria de toda la cavidad del cuerpo, con adelgazamiento y transpa- 
rencia de las paredes somáticas. Reaccionan, de ordinario, viva- 
mente al ser tocadas, nadando bien. El tiempo que vivieron, fué: 
la primera, veinticinco días; la cuarta, treinta y un días; la segun- 
da, cuarenta días, y la tercera, cuarenta y dos días. 

Cc) Las larvas no decapitadas por completo, nada especial mues- 
tran en el estudio macroscópico, siendo tan sólo de advertir que, 
si los de corte esofágico sufren lesiones del corazón, presentan los 
síntomas de vacuolización propios de las larvas completamente de- 
capitadas y con lesión del corazón. La que más vivió de las larvas 
de corte neuro-cefálico, lo hizo treinta y un días. 


CONCLUSIONES 


De solo este estudio macroscópico me parece poder deducir las 
siguientes conclusiones: 

1.? El organismo de las larvas de rana tiene un cierto poder de 
regeneración de órganos o de adaptación de los existentes a los 
medios presentes, aun en las condiciones más contrarias para la 
vida. 

2.* El poder de regeneración lo prueba la formación de nume- 
rosas hileras de branquias en los animales que no tienen lesionado 
el corazón. 

3.* El poder de adaptación queda manifiesto al ver la extraordi- 
naria multiplicación de superficie que ofrecen, por la vacuolización 
y adelgazamiento extremo de las paredes somáticas, las larvas que, 
por tener lesionado el corazón, carecen de circulación. 

4,2 El poder de regeneración y el de adaptación es signo evi- 
dente de la finalidad que preside la defensa de las larvas de rana 
mutiladas por la decapitación y ablación del corazón. 

Sólo forma nuevas branquias la larva a la cual pueden ser útiles, 
cómo son las que tienen perfecto el aparato circulatorio y necesi- 
tan órganos especiales para la oxigenación de los glóbulos rojos. 
Por el contrario, las que carecen de circulación no forman nuevas 
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branquias, porque les serían completamente inútiles; pero, en cam- 
bio, ensanchan su superficie, no se multiplican en su interior los 
tejidos y adelgazan en extremo sus paredes somáticas, para facili- 
tar así el cambio de CO, y absorción de oxígeno directamente con 
el medio ambiente, ya que no lo pueden hacer por la circulación. 

El estudio microscópico que pensamos hacer con el material re- 
cogido (que por cierto ha sufrido algunas pérdidas y deterioro) y 
los nuevos ensayos en material que recojamos en la próxima pri- 
mavera, acaso dé lugar a nuevas conclusiones. 
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Estudios sobre la substancia receptiva 


II. — EL MECANISMO. DE LA ACCIÓN CONSTRICTORA DEL CLORURO 
BÁRICO Y LA ACCIÓN DEL CURARE Y DE LA NICOTINA SOBRE 
LOS VASOS 


POR 


J. NEGRÍN Y J. D. HERNÁNDEZ-GUERRA 


(Del Laboratorio de Fisiología de la Junta para Ampliación de Estudios). 


El objeto del presente trabajo era dilucidar el mecanismo de la 
vasoconstricción provocada por las sales de bario, fijando el sitio 
del vwaso sobre el cual ejercen su acción constrictora. 

Uno de nosotros (1) ha expuesto ya en un trabajo anterior las 
razones que conducen a admitir, entre la terminación nerviosa y la 
estructura inervada, la existencia de una zona de transición do- 
tada de propiedades farmaccdinámicas específicas. 

En el trabajo mencionado se han reseñado también los estudios 
realizados sobre este particular, y en especial sobre la acción vaso- 
constrictora del bario. Aquí sólo repetimos que el cloruro bárico 
ha sido considerado por la generalidad de los autores como el pro- 
totipo de los fármacos que actúan sobre las mio -células; hasta tal 
punto, que Meyer y Gottlieb (2) afirman «que probablemente las 
únicas substancias que obran directamente sobre la célula mus- 
cular lisa son las sales de bario y las substancias dig1ttaloídes», 
y Dixon (3) manifiesta que «es tan constante el efecto del barto, 
que puede ser empleado como reactivo para atestiguar la pre- 
sencia de fibra muscular en un tejido». 

Sin embargo, hasta el presente no ha sido suministrada una 


(1) J. Vegrín: Estudios referentes a la substancia receptiva. Treballs de la 
Societat de Biología de Barcelona, pág. 347, 1917. 
(2) Meyer y Gottlieb: Allgemeine Pharmakologie, 2." edición, pág. 377, 1911. 
(3) Dixon: Manual of Pharmacology, 4.* edición, pág. 207, 1915. 
+ 
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prueba incontrovertible de este aserto, en lo que se refiere a la 
acción específica y directa sobre la célula muscular. 

Nosotros creímos que podría ser decisivo el estudio del compor- 
tamiento de los vasos de la rana utilizando el preparado de Liiwen- 
Trendelenburg, consistente en la perfusión de las extremidades de 
dicho animal a través de la aorta abdominal. Ligando todos los 
vasos viscerales, fluye gota a gota el líquido irrigado por la vena 
abdominal anterior, y se puede registrar la intensidad del flujo. 
Las fluctuaciones de su cuantía permiten darnos cuenta exacta de 
las variaciones del calibre vascular. 

En el trabajo mencionado más arriba habíamos fijado cualitati- 
va y cuantitativamente la acción del cloruro bárico sobre el prepa- 
rado de Ldáwen-Trendelenburg, y a él remitimos al lector. 

Una vez conocida la manera de actuar del cloruro bárico sobre- 
nuestro preparado, era bien sencillo el planteamiento del problema, 
cuya resolución consistía en averiguar si la acción del bario era 
inhibida por la nicotina y restablecida por el curare, hecho que, 
según en otra ocasión hemos expuesto, sirve de criterio para de- 
terminar si un fármaco obra o no sobre la substancia receptiva. 
Como más adelante veremos, la solución experimental en la forma 
expuesta presenta serias dificultades, debidas a que tanto la nico- 
tina como el curare no son inactivos sobre la célula vasal, circuns- 
tancia que complica considerablemente la experimentación y hace 
insegura la interpretación de sus resultados. 

El único estudio experimental respecto al punto de ataque del 
bario sobre el vaso, ha sido realizado por Cathcart y Clark (1), y 
llegó a nuestro conocimiento ya avanzado nuestro trabajo. Cathcart 
y Clark sacan de su investigación las siguientes conclusiones: 

1.* Se confirma para la musculatura lisa la acción antagónica 
que Langley encontró para la musculatura estriada. 

2.4 La nicotina inhibe el aumento de presión arterial causado 
por el bario. 

3.* La inyección subsiguiente de curare restablece y aún inten- 
sifica la acción presora del bario. 

4.* Es probable que el cloruro bárico no actúa directamente so- 
bre la musculatura lisa. 


(1) E. P. Cathcart y G. H. Clark: The action of barium chloride on the vas- 
cular system. A contribution to the study of the antagonistic action of nicotine 
aud curare. The Journal of Physiology, tomo 50, pág. 119, año 1915. 
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5.2 El cloruro bárico y la adrenalina no actúan sobre partes 
idénticas de la miocélula. 

Al hacer la discusión de nuestros resultados, expondremos la 
técnica de los estudios de Cathcart y Clark y analizaremos el fun- 
damento de sus conclusiones. 

La acción de la nicotina. — Antes de poder utilizar la acción com- 
binada de la nicotina y el curare, en que se basa el método farma- 
codinámico del estudio de la substancia receptiva, nos hemos visto 
obligados a examinar el comportamiento de nuestro preparado con 
cada uno de dichos fármacos. 
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Figura 1. 


: Inyección de 1 cent. cúb. de nicotina al 1 por 100; 

: Inyección de 1 cent. cúb. de nicotina al */z por 100; 

: Inyección de 1 cent. cúb. de nicotina al 1 por 1.000; 

: Inyección de 1 cent. cúb. de nicotina al */» por 1.000; 

: Disminución debida a que se había acodado la cánula de la aorta de donde 
probablemente proviene la irregularidad del efecto de la inyección 3; 

: Inyección de 1 cent. cúb. de nicotina al 1 por 100; 

: Inyección de 1 cent. cúb. de nicotina al */3 por 100; 

: Perfusión con curare en Ringer al 0'001 por 1.000; 

: Inyección de 1 cent. cúb. de adrenalina al 0'5 por 10.000; 

: Ringer. 
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Muy poco se conoce respecto a la acción de la nicotina sobre las 
terminaciones nerviosas y la musculatura lisa. Langley y Dickin- 
son (1) descubrieron su efecto paralizador sobre las células simpá- 
ticas después de una corta excitación, y aseguraron que no actúa 
sobre las terminaciones periféricas. En general, se considera a la 
nicotina como casi inactiva sobre las terminaciones nerviosas mo- 
toras, a las que sólo afecta con dificultad, y empleada a grandes 


(1) Langley y Dickinson: On the Local Paralysis of peripherae Ganglia and 
the Conection of Different Classes of Nerve Fibres with them. Proceedings of 
the Royal Society, tomo 46, pág. 423, año 1889, 
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dosis ejerciendo entonces un efecto paralizador semejante al del cu- 
rare (1). Su acción sobre la musculatura lisa excitando primero e 
inhibiendo después sus movimientos, es con razón interpretada 
como una consecuencia de sus efectos sobre los ganglios simpáticos 
que la inervan. 

La técnica empleada por nosotros permite descartar la interven- 
ción de los ganglios simpáticos y estudiar el efecto de la nicotina 
directamente sobre el vaso. En esta forma hemos encontrado que 
la nicotina provoca una notable y persistente vasoconstricción, que 
no puede atribuirse a una excitación de la cadena simpática gan- 
glionar. 
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Figura 2. 


Perfusión con curare en líquido de Ringer al 0'0001 por 1.000; 

: Perfusión con líquido de Ringer'; 

: Perfusión con curare en líquido de Ringer al 0'0001 por 1.000; 

: Inyección de 1 cent. cúb. de nicotina al 1 por 100: 

Inyección de 1 cent. cúb. de nicotina al 1/3 por 100; 

: Inyección de 1 cent. cúb. de nicotina al 1 por 1.000; 

: Inyección de 1 cent. cúb. de nicotina al */. por 1.000; 

Perfusión de 1 cent. cúb. de líquido de Ringer; 

Inyección de */z cent. cúb. de curare al 1 por 1.000 más */2 cent. cúb. de ni- 
cotina al 1 por 1.000; 

: Perfusión con curare en líquido de Ringer al 0'0001 por 1.000; 
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El producto utilizado ha sido la nicotina pura Kahlbaum y la 
de Merck. El efecto cualitativo y cuantitativo de ambos prepara- 
dos es idéntico. 

En la leyenda de las gráficas que reproducimos se verá que la 
inyección de nicotina va siempre seguida de una disminución del 
número de gotas. Llamamos especialmente la atención sobre las 
gráficas l a 5 inclusive. En la primera, la inyección de 1 cent. cúb. 
de nicotina al 1 por 100 (1 =) origina un descenso del número de 


(1) Dixon: Loc. cit., pág. 108. 
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gotas a menos de la quinta parte. A los cuatro minutos el número 
de gotas vuelve a ser normal y sigue aumentando en los minutos 
sucesivos, sobrepasando en un 90 por 100 la cantidad inicial de go- 
tas. Es éste el único caso de vasoconstricción seguido de vasodi- 
latación que hemos obtenido en una larga serie de experimentos. 
Por lo excepcional y por ser relativamente frecuentes estas irre- 
gularidades en el preparado de Láwen - Trendelenburg, no juzga- 
mos lícito sacar consecuencia alguna de este anormal comporta- 
miento. Los números con flecha, cuyo detalle va en la leyenda, 
indican que existe cierta proporcionalidad entre la cantidad de nico- 
tina inyectada y la disminución del calibre vascular. 
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Figura 3. 


: Inyección de 1 cent. cúb. de nicotina al */z por 100; 

: Inyección de 1 cent. cúb. de nicotina al 1 por 100. (La solución empleada 
en 1 y 2 data de algunos días y está algo oxidada, por lo que se susti- 
tuye por otra reciente); 

: Inyección de 1 cent. cúb. de nicotina al 1 por 100; 

: Inyección de líquido de Ringer; 

: Inyección de 1 cent. cúb. de nicotina al 1 por 100; 

Perfusión con curare al 0'0001 por 1.000; 

Perfusión con líquido de Ringer; 

Inyección de 1 cent. cúb. de nicotina al 1 por por 100; 

Inyección de 1 cent. cúb. de nicotina al 1 por 100; acto seguido perfusión 

con curare al 0'0001 por 1.000; 

10: Inyección de 1 cent. cúb. de nicotina al 1 por 100; 

11: Se cesa la perfusión con curare y se continúa con líquido de Ringer; 

12: Inyección de 1 cent. cúb. de nicotina al 1 por 100. 
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En la gráfica 2.*, números 4a 7, se ve cómo varía la constricción 
en relación directa con la concentración de la nicotina inyectada. 
La inyección de una solución al 1 por 100 (4 —) reduce casi a 0 el 
flujo del preparado; al inyectarle igual cantidad de una solución al 
t/, por 100, no hay constricción, posiblemente, por perdurar el efec- 
to de la inyección anterior. En 6-> la inyección de 1 cent. cúb. al 
1 por 1.000 da una notable constricción, y en 7 > se aprecia una 
constricción menor al inyectar la mitad. Las flechas 5, 8, 9, 10 y 12 
de la gráfica 3.*, que representan la acción de varias inyecciones 
de 1 cent. cúb. de nicotina al 1 por 100 recuerdan por su regulari- 
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dad las gráficas que se obtienen inyectando adrenalina a prepara- 
dos sensibles. 

La cantidad mínima activa de nicotina varía según la sensibili- 
dad del preparado, pero no suele ser inferior a diez miligramos de 
la base pura. 

La acción del curare. — A pesar de la enorme bibliografía exis- 
tente sobre la farmacología del curare, hay pocos datos que puedan 
sernos de utilidad, y éstos son además contradictorios. El curare, 
como todas las bases cuaternarias, paraliza las terminaciones mo- 
toras, y era, por lo tanto, de esperar que, caso de poseer algún 
efecto, disminuiría el tono vascular, aunque, según bBidder (1), las 
terminaciones motrices de la musculatura lisa son poco sensibles a 
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Figura 4. 


: Inyección de 1 cent. cúb. de nicotina al 0'01 por 1.000; 
: ¡nyección de 1 cent. cúb. de nicotina al 0'01 por 1.000; 
: Inyección de 1 cent. cúb. de cloruro bárico al 5 por 1.000; 
: Inyección de 1 cent. cúb. de cloruro bárico al 5 por 1.000; 
: Inyección de 1 cent. cúb. de nicotina al 0'01 por 1.000; 
: Inyección de 1. cent. cúb. de cloruro bárico al 5 por 1.000; 
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su acción. 7111 (1) explica el descenso de la presión arterial que 
sigue a su inyección, como debida a la parálisis de los aparatos 
vasoconstrictores periféricos. Al aminorarse el tono vascular, de- 
crece la presión arterial. Pearce (2) menciona incidentalmente que 
el curare produce vasoconstricción en el preparado de Ldiwen- 
Trendelenburg; pero del Campo (3), en un trabajo realizado con 
posterioridad en el mismo laboratorio de donde ha salido la Memo- 
ria de Pearce, ha encontrado que la inyección de curare va seguida 


(1) Cit. por Meyer y Gottlieb: Loc. cit , pág. 5. 

(2) Roy Gentry Pearce: Studien iiber antagonistische Nerven. N.” VIIT Un- 
tersuchungen zur Dynamik del Gefássverengerung und-erweiterunrg, etc. 
Zeitschrift fir Biolog1e, tomo LXII, pág. 246, año 1913. 

(3) Según comunicación personal. 
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de vasodilatación, resultado también obtenido por Cardone (1). 

Nuestros experimentos confirman la aserción de Pearce, si bien, 
como más adelante veremos, es posible que la divergencia de los 
resultados obtenidos por diferentes autores tenga una explicación. 

Hemos empleado tres marcas de curare: de la casa Gehe, otra 
innomidada y de la casa Burroughs and Wellcome, en comprimi- 
midos. Los productos de las tres procedencias han dado igual re- 
sultado. 

El efecto del curare ha sido examinado en inyección y perfun- 
diéndolo. En este último caso ha sido disuelto en líquido de Ringer, 
excepto en una ocasión, que se perfundió en solución acuosa. To- 
das las gráficas muestran que la inyección o perfusión de curare 
va seguida de una vasoconstricción, más o menos considerable, 
según la concentración de la solución y la sensibilidad variable del 
preparado. 

La leyenda de la selección de gráficas que reproducimos, muestra 
que constantemente el curare, en concentración suficiente, amino- 
ra el flujo del preparado. La exactitud de nuestra afirmación re- 
salta principalmente en las gráficas 6 y 7. En la primera, la perfu- 
sión con curare en líquido de Ringer a la dilución de 1 por 1.000.000 
hace que en el intervalo de tres minutos descienda el número de 
gotas de 70 a 12. Durante los treinta y tres minutos que dura la 
perfusión se reduce el flujo del preparado a 4 gotas. Al cambiar 
(2=) el curare-Ringer, por Ringer puro, aumenta rápidamente el 
número de gotas. La inyección de 1 cent. cúb. de curare al 1 por 


- 1.000.000 (concentración idéntica a la empleada para la perfusión) 


da en 3> y 4= un efecto vasoconstrictor pequeño, pero de apro- 
ximada intensidad. En 5 > se perfunde de nuevo curare-kRinger 
durante treinta y cuatro minutos. A los veinticinco minutos se 
logra el efecto máximo. Al perfundir en 6 => con Ringer puro 
vuelve a crecer el flujo del preparado. 

La gráfica 7 reproduce los resultados de la anterior, con la par- 
ticularidad de que una concentración de curare casi ineficaz, si se 
inyecta 1 cent. cúb. (1-> y 3=), produce en perfusión continuada 
una disminución tal del calibre vascular, que casi cesa el goteo 
(4=,7>= y 11 >). Haremos notar que, al excitar, en6 > y 9=>, el 
plexo lumbal del preparado, a fin de averiguar si las terminaciones 
motoras musculares están bloqueadas por la acción del curare, el 


(1) Cardone: 1 policlinico, año 1910, cit. por Bieal. 
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estímulo galvánico influencia la marcha del flujo. En 6 = se sacude 
el preparado y el número de gotas, que tendía a hacerse estacio- 
nario, aumenta rápidamente y sobrepasa el nivel inicial. En 9, 
por el contrario, la reacción a la excitación eléctrica produce una 
disminución del número de gotas. Las observaciones referentes 
a estos cambios no son aisladas, y nosotros los atribuímos a que 
la violenta reacción que sigue al estímulo altera el tono muscular 
y varía las resistencias que se oponen a la irrigación. Quizá in- 
fluya también la postura que adopta el preparado después de la ex- 
citación, la cual no puede menos de contribuir a que el calibre de 
los vasos cambie. 
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Figura 6. 


Perfusión con curare en Ringer al 0'001 por 1.000; 

: Perfusión con líquido de Ringer; 

: Inyección de 1 cent. cúb. de curare al 0'001 por 1.000; 
: Inyección de 1 cent. cúb. de curare al 0001 por 1.000 ; 
: Perfusión con curare al 0'001 por 1.000; 

: Perfusión con líquido de Ringer. 
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La gráfica S representa el efecto de la perfusión con curare en 
agua destilada. Hay primero la vasoconstricción corriente, mas a 
los tres minutos empieza a acelerarse el flujo y el número de gotas 
llega a los cinco minutos casi al nivel inicial, para descender inme- 
diatamente. La circunstancia de que el curare perfundido estaba 
disuelto en agua destilada, permite dar la siguiente interpretación 
al anómalo resultado: es posible que después de hallarse disminuido 
el calibre vascular volviera a amplificarse su diámetro por la acción 
del líquido hipotónico empleado en la irrigación. La explicación no 
está exenta de objeciones, pero es la más aceptable que se nos 
Ocurre. 

En esta gráfica se puede ver también que la inyección de adre- 
nalina (3 >) después del curare recrudece la vasoconstricción. 

11 
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- Aunque el estudio de esta cuestión no formaba parte de nuestro 
plan, no dejaremos de exponer y comparar con los de otros autores 
los resultados que incidentalmente hemos obtenido. 

Brodie y Dixon (1) han encontrado que el curare disminuye la 
acción constrictora de la adrenalina. Liwen (2) niega tal efecto. 
Cardone (3) confirma los resultados de Brodie y Dixon. La técnica 
empleada por los diferentes autores es diversa. Brodie y Dixon 
estudian los cambios de presión arterial (?); Cardone emplea riño- 
nes perfundidos y Ldiawen utiliza el mismo preparado que nosotros; 
pero'los experimentos de Líawen tienen el inconveniente de haber 
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Figura 7. 


: Inyección de 1 cent. cúb. de curare al 0'001 por 1.000; 

: Se interrumpe el registro; 

: Inyección de 1 cent. cúb. de curare al 0'001 por 1.000; 

: Perfusión de curare en líquido de Ringer al 0'001 por 1.000; 

: Perfusión con líquido de Ringer; 

: Reacciona a la excitación galvánica del plexo lumbar y aumenta el núme- 
ro de gotas; 

: Perfusión con curare en líquido de Ringer al 0'001 por 1.000. 

: Perfusión con líquido de Ringer'; 

: Reacciona a la excitación galvánica del plexo lumbar; 

: Inyección de 1 cent. cúb. de curare al 0'001 por 1.000; 

: Perfusión con curare en líquido de Ringer al 0'001 por 1.000; 

: Perfusión con líquido de Ringer. 
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sido hechos con ranas curarizadas, en las que el efecto posible del 
curare sobre los vasos puede desaparecer con la irrigación, en tan- 
to que nosotros inyectamos directamente el curare en la circulación, 
esperando en unos casos a que su efecto constrictor desaparezca, 
como en 8 > 9 => de la gráfica 1 y en 9 > 10 > de la gráfica 2,,0 


(1) Brodie and Dixon: Contributions to the physiology of the lungs and 
some observations on the action of suprarrenal extracts. Journal of Physto- 
logy, tomo XXX, pág. 476, año 1904. 

(2) Láwen: Archiv fiir exp. Pharmakologie, tomo LI, pág. 415, cit. por Bield. 

(3) Loc. cit. 


ESTUDIOS SOBRE LA SUBSTANCIA RECEPTIVA 161 


suministrando la adrenalina mientras subsiste la constricción, como 
en 3 > de la gráfica 8. Según permiten apreciar los casos repro- 
ducidos, la adrenalina conserva su acción vasoconstrictora durante 
la intoxicación con curare. 

Resumiendo, podemos afirmar que el curare obra siempre como 
un vasoconstrictor poderoso, pues en cantidad de una milésima de 
miligramo puede originar una constricción apreciable. La inter- 
pretación de este hecho es dificultosa. A priorí parece que el cu- 
rare ha de disminuir el tono de los vasos y provocar una dilatación. 
Una acción excito-motora sobre el músculo vascular o la termi- 
nación nerviosa parece paradójica, aunque es la explicación más 
acoplable a la realidad. Nosotros hemos pensado durante algún 
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Figura 8. 


1: Perfusión con curare disuelto en agua al */s por 1.000. Momentos antes de 
la segunda señal y cuando había aumentado el número de gotas, reac- 
ciona el preparado a la excitación galvánica del plexo lumbar; 

2: Perfusión con líquido de Ringer puro, aumenta la vasoconstricción; el 
plexo lumbar €s inexcitable; 

3: Inyección de 1/¿ cent. cúb. de adrenalina al 1 por 80.000; 

4: Perfusión con la solución de curare en agua al */2 por 1.000. 


tiempo si no se trataría de la acción de sales de potasio que, por ser 
producto vegetal, acompañan como impureza al curare. En efecto, 
estas sales son fuertemente constrictoras, según hemos pedido exa- 
minar en nuestro laboratorio, pero no tanto que expliquen cómo 
las impurezas de una milésima de miligramo de curare (sería por con- 
siguiente mucho menos de potasio) produce una constricción apre- 
ciable. Además, la casualidad nos ha proporcionado un experimento 
que descarta la posibilidad de esta hipótesis. En la gráfica que re- 
presenta la figura 11 se ve el efecto de tres inyecciones (1 =>, 2 > 
y 3=) de 1 cent. cúb. de curare al 0'1 por 1.000, o séase la canti- 
dad total de un diezmiligramo de substancia. Pues bien; las tres 
inyecciones dan un ligero aumento del número de gotas. La solu- 
ción empleada databa de cuatro días, y era admisible que a causa 
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de la elevada temperatura (mes de Agosto) se había descompues- 
to, pues es sabido que el alcaloide del curare se descompone fácil- 
mente perdiendo su actividad. Y en efecto, una cantidad igual de 
curare, recientemente disuelta provocaba en 4 => el efecto constric- 
tor esperado. Si la vasoconstricción fuera debida a la intervención 
de sales potásicas, no se comprendería la pérdida de actividad 
observada, pues la solución seguiría obrando en idéntica forma 
pasado cualquier tiempo. 

Quizá la diferencia de resultados logrados por distintos autores 
provenga del estado de integridad del alcaloide en los preparados 
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Figura 9. 


La perfusión con líquido de Ringer empieza a las doce y treinta minutos, 
dando 33 gotas. A las cuatro y cincuenta minutos el número de gotas ha des- 
cendido a 19, y se aumenta la presión hasta que da de nuevo 33. 


1: Inyección de 1 cent. cúb. de cloruro bárico al 5 por 1.000; 
2: Inyección de 1 cent. cúb. de cloruro bárico al 5 por 1.000; 
3: Inyección de 1 cent. cúb. de nicotina al 1 por 1.000; 
4: Inyección de 1 cent. cúb. de cloruro bárico al 5 por 1.000; 
5: Inyección de 1 cent. cúb. de nicotina al 1 por 1.000; 
6: Inyección de 1 cent. cúb. de cloruro bárico al 5 por 1.000; 
7: Inyección de 1 cent. cúb. de nicotina al 1 por 1.000; 
8: Inyección de 1 cent. cúb. de cloruro bárico al 5 por 1.000 ; 
9: Inyección de 1 cent. cúb. de cloruro bárico al 10 por 1.000; 
10: Inyección de 1 cent. cúb. de nicotina al 1 por 1.000; 
11: Inyección de 1 cent. cúb. de curare al 1 por 1.000; 
12: Inyección de 1 cent. cúb. de curare al 1 por 1.000; 
13: Inyección de 1 cent. cúb. de cloruro bárico al 1 por 1.000; 
14: Inyección de 1 cent. cúb: de nicotina al 1 por 1.000. 


comerciales usados. Más adelante, al hacer la crítica de los resul- 
tados de Cathcart y Clark acerca de la acción del bario, la nicoti- 
na y el curare sobre la presión arterial, volveremos sobre esta 
cuestión. 

Finalmente, si conforme indican nuestros experimentos admiti- 
mos que el curare obra como excitante de la inervación autóno- 
ma vascular (sin extendernos en consideraciones acerca del punto 
de ataque) y nos permitimos generalizar esta afirmación al sistema 
autónomo simpático en general, podríamos lograr una explicación 
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de la glucosuria por curare, hoy de obscura interpretación. De la 
verosimilitud de esta explicación que aquí esbozamos nos ocupare- 
mos en otra ocasión. 

La acción combinada de la nicotina y el curare. — La doctrina de la 
substancia receptiva y la técnica que nosotros hemos escogido gi- 
ran alrededor del antagonismo farmacológico existente entre la 
nicotina y el curare, que Langley (1) ha descubierto. 

Langley observó lo siguiente: la inyección de cierta cantidad de 
nicotina a un animal provoca contracciones violentas seguidas de 
parálisis e inexcitabilidad a través del nervio. El músculo per- 
manece excitable a la acción directa de la nicotina y del estímulo 
eléctrico o mecánico. 
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Figura 10. 
1: Inyección de 1 cent. cúb. de cloruro bárico al 5 por 1.000; 
2: Inyección de 1 cent. cúb. de cloruro bárico al 5 por 1.000; 
3: Inyección de 1 cent. cúb. de nicotina al 0'1 por 1.000; 
4: Inyección de 1 cent. cúb. de cloruro bárico al 5 por 1.000; 
5: Inyección de 1 cent. cúb. de nicotina al 0'01 por 1.000; 
6: Inyección de 1 cent. cúb. de cloruro bárico al 5 por 1.000 ; 
» 7: Inyección de 1 cent. cúb. de nicotina al 0'01 por 1.000; 
8: Inyección de 1 cent. cúb. de curare al 0'1 por 1.000; 
9: Inyección de 1 cent. cúb. de curare al 0'1 por 1.000; 
10: Inyección de 1 cent. cúb. de nicotina al 001 por 1.000 ; 
11: Inyección de 1 cent. cúb. de curare al 0'1 por 1.000. 


Parece, pues, que la nicotina paraliza la terminación motora del 
nervio y sigue siendo un excitante de la célula muscular; pero 
Langley vió que el curare inhibe la acción estimuladora del múscu- 
lo, a pesar de que éste sigue reaccionando, con la corriente eléc- 
trica o la excitación mecánica. Por esta razón, admitió Langley 


(1) Langley: On the Nerve Endings and on the Special Excitable Substances 


in Cells. Proceedings of the Royal Society. Series B, tomo LXXVIII, pági- 
na 170, año 1906. 
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que tanto el curare como la nicotina obran sobre un substratum 
intermedio: la substancia receptiva. 

Veamos ahora cómo se comporta el sistema vascular de la rana 
con la acción combinada del curare y la nicotina. 

En la gráfica 1 núms. 7 > y 8 > vemos que la perfusión con cu- 
rare, después de la inyección de nicotina, no ofrece ninguna parti- 
cularidad, lo cual no es extraño por el intervalo (cinco minutos) 
que media entre el momento en que la nicotina ha ultimado su 
efecto y el punto en que se empieza a perfundir el curare. 
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Figura 11. 

1: Inyección de 1 cent. cúb. de curare al 0'1 por 1.000; 

2: Inyección de 1 cent. cúb. de curare al 1 por 1.000; 

3: Inyección de 1 cent. cúb. de curare al 1 por 1.000 (la solución inyectada 
en 1,2 y 3 data de cuatro días y se prepara una solución reciente); 

4: Inyección de 1 cent. cúb. de curare al 1 por 1.000; 

5: Inyección de 1 cent. cúb. de cloruro bárico al 5 por 1.000. El efecto del cu- 
rare, al menos sobre la inervación muscular, parece persistir, pues el 
preparado no reacciona a la excitación galvánica del plexo lumbar; 

6: Inyección de 1 cent. cúb. de cloruro bárico al 5 por 1.000; 

7: Inyección de 1 cent. cúb. de curare al 1 por 1.000; 

8: Inyección de 1 cent. cúb. de curare al 1 por 1.000; 

9: Inyección de ! cent. cúb. de cloruro bárico al 5 por 1.000. 

10: Inyección de 1 cent. cúb. de cloruro bárico al 5 por 1.000; 
11: Inyección de 1 cent. cúb. de curare al 1 por 1.000. 


El preparado ha permanecido durante todo el experimento inexcitable, 
después de las primeras inyecciones de curare. 


La figura 2, núms. 3> a 9 >, nos ofrece los siguientes datos: 
durante la perfusión con curare (3 =>) se inyecta 1 cent. cúb. de 
nicotina al 1 por 100 y se acentúa la vasoconstricción; en 5=>, 
cuando ésta no había cesado, la inyección de un tercio de centíme- 
tro cúbico de nicotina es casi ineficaz. Al restablecerse y hacerse 
constante al número de gotas, se inyecta de nuevo nicotina en 
6=> y 7=>, obteniéndose la vasoconstricción normal. En S => se 
reanuda la perfusión con líquido de Rínger. En 9 > se inyectan 
simultáneamente '/, cent. cúb. de curare al 1 por 1.000, más */, cen- 
tímetro cúbico de nicotina al 1 por 1.000; la vasoconstricción es 
muy pronunciada. Este experimento nos muestra que el curare no 


” 


ESTUDIOS SOBRE LA SUBSTANCIA RECEPTIVA 165 


inhibe la acción de la nicotina, pero que ésta impide que la acción 
del curare en perfusión sea tan intensa y duradera como de or- 
dinario. » 

En la figura 3 vemos 5 > y 6 > que la perfusión con curare, des- 
pués de la nicotina, nos da una constricción sostenida. En 9 > se 
inyecta 1 cent. cúb. de nicotina y se empieza a perfundir con cura- 
re. La vosoconstricción es pasajera, a pesar de que se sigue per- 
fundiendo en el intervalo comprendido entre 9 = y 11 >. En este 
experimento aparece también inhibida la acción del curare por la 
nicotina, pero no al revés. 

Los resultados del experimento que reproduce la figura 13 en 
los números 5—,6—, 7 —, confirman lo antedicho. 

En contra hablan sólo las inyecciones 4 — y 5— de la figura 5 y 
las 2— y 3— de la figura 13. Una simple inspección de las gráficas 
quita alcance a la objeción, pues dado el intervalo de tiempo que 
media entre cada uno de los pares de flechas, es probable que la 
acción inhibidora de la nicotina haya ya desaparecido. 

Resumiendo, diremos que el curare desempeña sobre la inerva- 
ción autónoma vascular el papel de la nicotina en la inervación 
corriente, excita la célula vasal y su efecto es inhibido por la 
nicotina. 

La acción combinada del cloruro bárico y la nicotina. — Si admitiéra- 
mos que la nicotina desempeña con respecto a la inervación auto- 
nomo -simpática vascular, igual papel que con la inervación mus- 
cular (a lo que se oponen los experimentos detallados en el aparta- 
do anterior), y suponemos que el bario actúa sobre la substancia 
receptiva, habríamos de esperar una inhibición de la acción cons- 
trictora del cloruro bárico. Los números 2 — a 6— de la figura 4, 
4— a 10— de la figura 9, 2— a 7— de la figura 10, 3— y 4 — de 
la figura 12 y S— y 9 — de la figura 13, nos muestran que inyecta- 
dos simultáneamente o a intervalos variados, el efecto constrictor 
del bario y de la nicotina es adicionado. Hecho que debemos de 
retener para cuando hagamos la discusión general de nuestros re- 
sultados. 

La acción combinada del cloruro bárico y el curare. — Nuestros expe- 
rimentos sobre la acción combinada del curare y el bario nos en- 
señan que el curare no altera la acción constrictora del bario. 
Prueba de ello son los experimentos números 12— y 13 — de la 
figura 9, en que se ha inyectado simultáneamente 1 cent. cúb. de 
curare, ambas soluciones al 1 por 1.000, lográndose una notable 
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constricción. En la figura 11 vemos que una inyección de 1 centí- 
metro cúbico de curare (4 —) al 0'1 por 1.000 produce una pequeña 
reducción del número de gotas. Al desaparecer ésta, se le inyecta 
1 cent. cúb. de cloruro bárico al 5 por 1.000 y se provoca una enér- 
gica vasoconstricción. La inyección simultánea en 6—, 7 —, 7—8— 
y 10 — 11 — da igual cantidad de cloruro bárico y curare que en 
4—,5—, da una disminución muy pronunciada del calibre vas- 
cular. Se puede, pues, asegurar que, como la nicotina, el curare 
aumenta la vasoconstricción originada por el cloruro bárico. 

La acción combinada de la nicotina, el curare y el bario. — Llegamos 
a lo que al comenzar nuestro trabajo juzgábamos la parte esencial 
de nuestros experimentos, cuyo alcance queda extraordinariamen- 
te reducido no sólo porque, produciendo las tres substancias el 
mismo efecto, son los resultados extremadamente falaces y su inter- 
pretación puede facilmente ser capciosa si se tiene un juicio pre- 
concebido, sino que también porque el punto de partida, es decir, 
el supuesto antagonismo entre la nicotina y el curare presenta un 
aspecto diferente al conocido para la inervación muscular ordi- 
naria. ; 

Nosotros hemos realizado un gran número de experimentos so- 
bre la acción combinada del curare, la nicotina y el bario, varian- 
do el orden de inyección de las tres substancias e inyectándolas 
simultáneamente o a diferentes intervalos. A fin de descartar los 
errores posibles debidos a la acción idéntica de las tres substan- 
cias, hemos tanteado cuáles son las concentraciones de los dos pri- 
meros fármacos inyectados, que producen un efecto apreciable 
pero pequeño, e inyectábamos después una cantidad mínima de dos 
de ellos y una cantidad máxima del tercero. Siguiendo este plan y 
haciendo todas las permutaciones posibles, creemos haber amino- 
rado las causas de error. 

En la gráfica que reproduce la figura 5 vemos que la inyección 
en6—,7— y 8— de 1 cent. cúb. de cloruro bárico al 5 por 1.000, 
1 cent. cúb. de nicotina al 0'1 por 1.000 y 1 cent. cúb. de curare al 
1 por 1.000 dan una vasoconstricción prolongada. Con anterioridad 
se habían tanteado aisladamente en 1 —, 4— y 5—, el efecto de 
la cantidad usada de estos tres productos, y se había escogido una 
cantidad de bario con efecto máximo y cantidades de nicotina y 
curare con efecto mínimo. 

En la figura 9, números 9 —, 10— y 11 — está representado el 
efecto de 1 cent. cúb. de cloruro bárico al 10 por 1.000, 1 centíme- 
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tro cúbico de nicotina al 1 por 1.000 y 1 cent. cúb. de curare al 1 
por 1.000. Los números flechados 12, 13 y 14 muestran la acción 
de 1 cent. cúb. de curare al 1 por 1.000, 1 cent. cúb. de cloruro 
bárico al 10 por 1.000 y 1 cent. cúb. de nicotina al 1 por 1.000. Los 
resultados de esta gráfica son idénticos a los de la gráfica 5. 

Lo mismo sucede con los números 9 —, 10 — y 11 — de la grá- 
fica 10, cuyo detalle figura en la leyenda. Aquí ha sido el cloruro 
bárico el empleado en concentración mínima. 

" La gráfica 12, en sus números 3—,4—,5—y7-—,8—,9—, 
reproduce otras variantes del experimento, todas con el mismo re- 
sultado. 

Finalmente, en la figura 13, números 1 —, 2— y 3—, vemos 
cómo la inyección de 1 cent. cúb. de cada una de las tres substan- 
cias, a la concentración del 5 por 1.000, hecha en forma tal que se 
inyectan sucesivamente cuando el efecto de la anterior ha cedido 
en parte, pero no totalmente, da por resultado un nuevo descenso 
del número de gotas cada vez que se hace una inyección. En 4—, 
5— y 6— se repite este resultado. 

E 

Discusión y conclusiones. — Hemos visto cómo el antagonismo que 
Langley descubrió entre la nicotina y el curare, existe también 
para la musculatura lisa, sólo que invertido; es decir, que no es el 
curare el que anula la acción de la nicotina, sino que la vasocons- 
tricción provocada por el curare es inhibida por la nicotina. Este 
nuevo hecho imposibilita el aplicar al estudio de la substancia re- 
ceptiva de la inervación autónoma vascular el principio descubierto 
por Langley, que para este caso concreto ha de ser rectificado. Es 
verosímil que aplicando en sentido inverso el antagonismo mencio- 
nado pueda éste servir de guía en el estudio de la substancia recep- 
tiva mio-vasal. El estudio del comportamiento de diferentes fár- 
macos en acción combinada con el curare y la nicotina permitirá 
establecer un criterio definitivo. 

Los experimentos expuestos se refieren a la acción directa sobre 
el vaso de las substancias estudiadas. Veamos cuál es el resultado 
que da el estudio indirecto de sus efectos por medio de la medición 
de los cambios de presión arterial. Ante todo, advertiremos que 
este procedimiento indirecto no ofrece las garantías de interpreta- 
ción inequívoca que tiene el método de la irrigación de las extre- 
midades de la rana. En efecto, los cambios de presión no pueden 
atribuirse exclusivamente al estado del calibre vascular y, ade- 
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más, el comportamiento farmacodinámico de las distintas zonas 
vasculares no suele ser idéntico. 

Cathcart y Clark, cuyas conclusiones ya expusimos al comienzo 
de este trabajo, han llevado a cabo unos experimentos en la si- 
guiente forma: 

Después de determinar una dosis de cloruro bárico, cuyo efecto 
presor no fuera muy persistente, y que era de */, cent. cúb. al 
t/, por 100, inyectaban al animal 1 cent. cúb. de tartrato de nico- 
tina al 1 por 100 y esperaban a que se iniciara el descenso de pre- 
sión arterial. « Una dosis inmediata de cloruro bárico dejaba de 
producir aumento en la moyoría de los casos. Es verdad que en 
unos pocos experimentos se obtenía una respuesta débil, que, 
sín embargo, no se podía comparar nunca con la que se obtenía 
en el mismo anímal con igual dosís de cloruro bárico antes de 
la nicotina. La nicotina, por lo tanto, inhibe total o parcialmente 
la acción presora de la sal de bario. Si entonces se suministraba 
curare y se le hacía seguir de una dosis de cloruro bárico, se 
restablecía la respuesta del vaso» (1). Hemos traducido literal- 
mente los párrafos de Cathcart y Clark, porgue el procedimiento 
empleado por ellos nos parece invalida sus conclusiones. 

Por no dar estos autores un resumen de sus protocolos, no es po- 
sible saber en qué proporción figuran los experimentos en que, a 
pesar de la nicotina, se producía un aumento de presión al inyectar 
el bario, y cuál era el alcance de este aumento. Y es de tener en 
cuenta que este caso sin resultado positivo quita valor a muchos 
negativos. Hay además que tener en cuenta que el aumento de 
presión arterial después de la inyección de nicotina es debido a 
un doble efecto; la excitación de los ganglios simpáticos (con pro- 
bable descarga de los adrenes), y la acción directa sobre la pared 
vascular; en cambio la acción depresora de la nicotina es debida a 
la inhibición del tono nervioso por parálisis de las neuronas autóno- 
mas, sin que exista el menor indicio de un efecto paralizante de la 
nicotina sobre la terminación nerviosa del vaso o su substancia 
receptiva. Si se tiene en cuenta que Cathcart y Clark han em- 
pleado dosis mínimas de cloruro bárico (2), y que la experiencia 


(1) Loc. cit., pág. 122. 

(2) En bastantes experimentos nuestros no hemos logrado efecto alguno con 
dosis iguales a las empleadas por Cathcart y Clark, a pesar de que nuestros 
animales eran de peso inferior a los utilizados por estos autores. 
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muestra que el sistema vascular no responde siempre con igual in- 
tensidad a la acción de substancias presoras, si se inyectan sucesi- 
vamente y a pequeñas dosis, aparecerá forzado el recurrir a una 
presunta inhibición por la nicotina. 

La reaparición de la acción del cloruro bárico después de inyec- 
tar curare, es un punto que requiere análisis detenido. La acción 
aislada del curare sobre la presión arterial, es según 7illie (1) de- 
presora, pero bien sea por impurezas que casi siempre contiene 
el curare, bien porque predominen en el preparado las curinas, en 
vez de la curarina que fácilmente se descompone, lo cierto es que 
con frecuencia las inyecciones de curare van seguidas de un au- 
mento, a veces notable, de la presión arterial. 

Reproducimos dos gráficas de presión arterial que nos muestran 
el efecto diverso a que puede dar lugar la inyección del curare. En 
la gráfica primera de la lámina“adjunta se ve cómo la inyección en 
1, de 5 milígramos de curare, provoca un aumento notable de pre- 
sión. En cambio en la gráfica segunda la inyección en 1, de un com- 
primido de curare de la casa Burroughs aud Wellcome inicia un 
descenso de presión, y en 2, la inyección de dos comprimidos pro- 
duce el mismo efecto. Cathcart y Clark han encontrado también 
que en algunos casos la inyección de curare provoca un ligero au- 
mento de presión, si bien ellos lo atribuyen a que el curare haría 
desaparecer los restos de la inhibición nicotínica y permitiría que 
los restos de cloruro bárico ejercieran su acción presora. Pero ya 
hemos visto también que el curare sólo puede ser presor. 

La inhibición de la acción presora de la nicotina por el curare, 
que era de esperar, si se extienden los hallazgos de Langley a la 
inervación vascular, tampoco se encuentra. Pruebas de ello da la 
gráfica primera. En el número 3, se ha inyectado '*/, cent. cúb. de 
nicotina al 1 por 100; en el número 4, 5 milígramos de curare, sin 
que haya variación alguna. 

Cathcart y Clark apuntan también que la inyección de curare 
parece sensibilizar al animal para la acción del cloruro bárico, y 
no es por lo tanto extraño que dosis inactivas o casi inactivas de 
bario provoquen notable aumento al ser inyectadas después del 
curare. 

Nosotros creemos por las razones que anteceden, que Cathcart 
y Clark no han logrado probar: primero, que la nicotina inhibe la 


(1) Cit. por Meyer y Gottliel, pág. 5, 
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acción del bario; segundo, que el curare suprime la acción inhibi- 
dora de la nicotina. Por lo tanto, las conclusiones de Cathcart y 
Clark carecen de fundamento. 

Por nuestra parte hemos repetido los experimentos de Cathcart 
y Clark, utilizando además los resultados que habíamos logrado 
con el preparado de Láwen-Trendelenburg acerca de la inhibición 
de la acción del curare por la nicotina. 

La gráfica tercera reproduce el siguiente experimento: 1, inyec- 
ción de dos comprimidos de curare; 2, inyección de */, cent. cúb. de 
cloruro bárico al 2 por 100; 3, inyección de '/, cent. cúb. de nicoti- 
na al 1 por 400. Los tres fármacos no influyen en nada sus respec- 
tivos efectos. 

La gráfica cuarta reproduce este otro experimento: 1, inyección 
de 1 cent. cúb. de cloruro bárico al */, por 100; 2, inyección de 
'/, cent. cúb. de nicotina al 1 por 200; 3, inyección de 2 miligramos 
de curare. Tampoco aquí se nota inhibición alguna de la acción del 
bario al inyectar la nicotina en plena acción del bario, ni reapari- 
ción de su acción presora después de inyectar curare. 

Resumiendo los resultados de nuestro estudio podemos afirmar : 

1.2 El curare comercial obra como vasoconstrictor sobre los va- 
sos de la rana. 

2.” La acción periférica de la nicotina se manifiesta por una va- 
soconstricción que el curare no inhibe, y que es independiente de 
excitación que la nicotina produce sobre los ganglios simpáticos. 

3.” La nicotina inhibe la vasoconstricción originada por el cu- 
rare. 

4. El antagonismo que Langley encontró para la musculatura 
estriada entre el curare y la nicotina existe en sentido inverso para 
la musculatura lisa de los vasos. 

5. La acción del bario, tanto sobre la constricción como sobre 
la presión arterial, no es inhibida ni por la nicotina ni por el curare. 

6.” No existe el menor argumento en pro de la acción del bario 
sobre la substancia receptiva, y se le debe seguir considerando 
como un reactivo tipo específico de la célula muscular. 


La pausa compensadora post-extrasistólica 
en el automatismo ventricular 


POR 


L. CALANDRE 
(Del Laboratorio de Fisiología de la Junta para Ampliación de Estudios). 


Sabido es, que cuando se explora el pulso en muchos individuos 
cuyo corazón late de un modo regular, se nota a veces una pertur- 
bación aislada que interrumpe bruscamente su ritmo. Manifiéstase 
en la mayoría de los casos como una rápida pulsación, que aparece 
antes del momento en que le correspondía y que va seguida de una 
pausa prolongada, durante la cual la arteria aplastada no se siente 
bajo el dedo. Este fenómeno recibe el nombre de extrasístole o 
contracción prematura. 

Para comprender bien el mecanismo de producción de los extra- 
sístoles es preciso tener en cuenta los datos que suministra el mé- 
todo experimental. 

Si excitamos directamente — por ejemplo, con un choque de in- 
ducción de intensidad adecuada — el corazón de un animal en un 
punto del ventrículo (fig. 1), podemos obtener dos resultados dife- 
rentes, según el momento de la revolución cardíaca en que haya- 
mos hecho la excitación. En tanto que dura el sístole, el corazón 
se halla en la fase refractaria (Marey); cualquiera excitación que 
practiquemos en este período quedará sin efecto; el miocardio es 
entonces inexcitable (fig. 1, X). Pasado el período sistólico, la ex- 
citabilidad y la contractilidad se van recobrando lentamente, y ya 
cualquier excitación obtendrá como respuesta una contracción; 
sólo que cuanto más adelantado se halle el diástole, bastarán exci- 
tantes más débiles yla contracción será más enérgica (fig. 1, X' X”). 
Esta contracción prematura, que podemos obtener con la excita- 
ción, es un extrasístole. 

Después del extrasístole sigue constantemente una pausa, en la 
cual se había querido ver una compensación para el sobreesfuerzo 
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de la extracontracción, por lo que Marey la llamó pausa compen- 
sadora. La explicación exacta de este fenómeno la dió Engelmann, 
mostrando experimentalmente que por causa de la anticipación del 
extrasístole el ventrículo se halla todavía en la fase refractaria 
cuando le alcanza la siguiente excitación fisiológica que, caminan- 
do por el fascículo de His, le llega desde la aurícula. Esta excita- 
ción auricular no podrá producir efecto alguno y la contracción 
ventricular correspondiente habrá de faltar, permaneciendo el ven- 
trículo sin contraerse hasta que le alcanza la siguiente excitación. 
El sístole que sigue a la pausa compensadora aparece en el mo- 
mento en que hubiera aparecido de no existir el extrasístole. Se 
conserva, por tanto, el período rítmico de la excitación normal 
proveniente del Sírus. En consecuencia de ello, puede apreciarse 
siempre cómo el espacio o el tiempo ocupado por una contracción 
normal, mas el extrasístole y su pausa compensadora, equivale al 
de dos sístoles consecutivos. Cosa análoga ocurre con los extra- 
sístoles espontáneos que se observan en la clínica (fig. 2). 

El hecho siguiente nos parece que puede servir de contraprueba 
y confirmación a la interpretación dada por Engelmann. Cuando 
existe una lesión del fascículo de Aís que impide el paso de la onda 
excitante de las aurículas a los ventrículos, dando origen al llamado 
pulso lento permanente por automatismo ventricular, si se pro- 
ducen extrasístoles, éstos no van seguidos de pausa compensado- 
ra. Así puede comprobarse en el esfigmograma (fig. 3) pertene- 
ciente a un caso de automatismo ventricular, publicado anterior- 
mente por nosotros (1). 

En nuestra opinión, ello es debido a que como el ventrículo se 
rige entonces por sí propio, desligado de todo gobierno superior, 
independiente, por tanto, de las excitaciones que pudieran venirle 
de las aurículas, ya no podrá llegar a él una excitación que pudie- 
ra encontrarle en un período refractario y, por tanto, no habrá 
pausa compensadora, pues una vez sobrevenido el extrasístole, las 
demás pulsaciones le seguirán a él rítmicamente con el adelanto 
adquirido. 

Esta conjetura nuestra hemos tratado de confirmarla, siguiendo 
la vía experimental. 

Nuestro propósito era, simplemente, seccionar por completo el 


(1) L. Calandre: Un caso de automatismo ventricular. El Siglo Médico, 24 
Junio de 1916. 
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fascículo de His, producir de este modo un automatismo ventricu- 
lar y provocar después extrasístoles ventriculares. Las operacio- 
nes han sido practicadas en el corazón ¿n situ, respetando todo lo 
posible sus relaciones anatómicas y sus conexiones nerviosas y evi- 
tando producir lesiones demasiado grandes. El resultado de nues- 
tras experiencias hechas en 26 conejos, ha sido la obtención de ex- 
trasístoles sin pausa compensadora (figs. 4 y 5), confirmando 
nuestra presunción. 

Técnica. — Anestesia con éter. Traqueotomía: respiración artifi- 
cial. Apertura del tórax: pericardiotomía. 

Se disloca todo el corazón hacia adelante y a la izquierda, de 
modo que quede bien a la vista la cara postero-externa de la aurícu- 
la derecha y el abocamiento de las dos venas cavas. Con una aguja 
lanceolar de Knapp, para cataratas, se penetra por la aurícula de- 
recha en un punto situado en la parte postero externa, a la mitad de 
la distancia entre las embocaduras de la vena cava superior y de la 
vena cava inferior. Se dirige la punta de la aguja hacia abajo, ade- 
lante y a la izquierda, en dirección hacia la inserción de la valva 
interna de la tricúspide. 

Practicando un pequeño corte en este punto del tabique, se sec- 
ciona el tronco del fascículo de /1:s. 

En los casos en que ello se consigue, el ventrículo se para inme- 
diatamente, mientras las aurículas siguen latiendo sin interrupción. 
Pasados algunos segundos, los ventrículos comienzan a latir, pero 
mucho más lentamente y con un ritmo propio, independiente del 
de las aurículas. Queda establecido entonces el automatismo ven- 
tricular, con un bloqueo aurículo- ventricular completo. Entonces 
se puede investigar el comportamiento de la pausa compensadora 
provocando extrasístoles mediante excitaciones eléctricas, regis- 
trando los movimientos de las aurículas y de los ventrículos por 
el procedimiento de la suspensión. 

De los casos operados entresacamos los siguientes: 

Obs. 14.— Punción del corazón con la aguja lanceolar de Knapp, 
que penetra por la parte postero-externa de la aurícula dere- 
cha. Dirigida su punta hacia abajo, a la izquierda y adelante, se 
hiere el tabique. Se produce instantáneamente paralización de los 
ventrículos. Las aurículas siguen latiendo sin interrupción. Des- 
pués comienzan a latir los ventrículos lenta y rítmicamente, pero 
disociados de las aurículas. El corazón sigue latiendo en esta for- 
ma durante tres horas y cuarto. Con la punción se produjo alguna 
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hemorragia, pero se cohibió pronto con un toque de adrenalina. 

Por excitación eléctrica, puestos los electrodos sobre el ven- 
trículo, se obtienen extrasístoles que no van seguidos de pausa 
compensadora (fig. 4). 

Hecha la autopsia, se aprecia una lesión muy limitada en el tabi- 
que aurículo-ventricular. 

Obs. 22. — Se hace la punción por la aurícula derecha, lesionan - 
do el tronco del fascículo de Afs. Se produce en seguida la disocia* 
ción aurículo- ventricular; las aurículas continúan latiendo, sin 
cambiar de ritmo ni de frecuencia; .los ventrículos laten mucho 
más lentamente (fig. 5). Los extrasístoles que se obtienen con la 
excitación eléctrica no van seguidos de pausa compensadora. 

El mecanismo de producción de la pausa compensadora que apa- 
rece tras los extrasístoles ventriculares, tanto espontáneos como 
provocados experimentalmente, es una consecuencia de la subordi- 
nación funcional de los ventrículos con respecto de las aurículas. 

En los enfermos portadores de un automatismo ventricular por 
lesión del fascículo de As, los extrasístoles ventriculares nunca 
van seguidos de pausa compensadora. Ello parece ser debido a la 
independencia y autonomía funcional de que, en este caso, gozan 
los ventrículos. 

Nuestros experimentos en conejos a los que se había seccionado 
el fascículo de Aís confirman que los extrasístoles ventriculares 
provocados en estas condiciones no van seguidos de pausa com- 
pensadora. 
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L. CALANDRE.— La pausa compensadora post-extrasistólica en el automatismo ventricular. 
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Fig. 1. — Extrasístoles ventriculares obtenidos en la rana. La señal eléctrica marca los mo- 
mentos de la excitación. En X esta excitación no produce efecto, por encontrar al ventrí- - 
culo en período refractario. : 
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Fig. 2. —Extrasístole ventricular seguido de su pausa compensadora. 
Conservación del ritmo cardíaco. 
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L. CALANDRE.—La pausa compensadora post-extrasistólica en el automatismo ventricular. 


Cronógrafo, 
Esfigmograma 
Fig. 3. — Automatismo ventricular; 28 pulsaciones por minuto. El extrasístole X no 
va seguido de pausa compensadora. Adelanto correspondiente del ritmo cardíaco. 
Cronógrafo, 


Cardiograma.' 


Fig. 4. — Automatismo ventricular después de practicada la sección del fascículo de 
His. El extrasístole X no va seguido de pausa compensadora. Adelanto correspon- 
diente del ritmo cardíaco. 
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Fig.5.  Automatismo ventricular después de practicada la sección del fascículo de 
His. Disociación aurículo-ventricular. Los extrasístoles X no van seguidos de pausa 
compensadora. 


AECA 


en k 


E , TR AA 
; GO AA AA 
A >» 6 ) 
A 
A ¡ 

e 

. A 
Y 


5 ad A 
$ Ml 
pl » e Os" NO 4 =$ ca 
a ., La 1d dd OS me 4 
A IRA AO e dy dd eS => 
> p 


NL ALE. 


Teléfono 23-55 M 


| 
| 
Material cientifico | 
completo para Labora- ' 
torios de | 


QUÍMICA 
FISICA 
BACTERIOLOGÍA 
INDUSTRIAS | 


Fábrica de cristal soplado y graduado. 


| 
LLAVES DE PASO | 
| 
AREOÓMETROS y TERMÓMETROS 


Estufas para cultivos. — Futoclaves. — Centrifugadores. | 
Microscopios. — Microtomos. — Balanzas 0e precisión. 
Polarímetros. — Alambiques. —Baños de maría. 
Estufas para desecaciones, etc. 


Taller de reparación de aparatos científicos. 


Pidanse catálogos y presupuestos. 


AA d 15. Mb E A em 0d 
E qe 2 $ o Ca e Mot CN , y Y 
0 y A ” q 0 
A Sumario: MY q E dl 


es Kurloff (A propósito de un 


1, M. son Morfología y significación de los cuerpos de 
irabajo del Dr. De Buen)...... p. 


Salustio Alvarado: La fina estructura de los vasos leñosos (Nota 


IA cional Se ¿IPR A O e 

- José M. Sacristán: La hiperglucemia DICOHNDICA Arenas p. 
- P. del Rio-Hortega: Particularidades histológicas de la Fascia 
WM dentata en algunos mamiferoS.....coooooosoprarrenscsora p. 
José Sopeña: Alteraciones respiratorias consecutivas a la pun- 
ción del cuarto ventrículo............ A eos 


Josó'A. de Laburu: Especificidad del método tano-argéntico para 
la impregnación de los cristaloides de las células vegetales. p. 


Manuel Sánchez y Sánchez: Sobre la estructura del corium de 


«Locusta viridissima»....... Eo a RN A o 
P, Ramón y Cajal: Algunos datos morfológicos sobre el epitelio 
folicular del OVabiO...mitonenoso... De AR Aa e 
P. del Rio-Hortega: Sobre la verdadera significación de las célu- 
las neuróglicas llamadas amiboides.......... pe A 
Manuel Sánchez y Sánchez: De las relaciones entre el óvulo y 
el tejido conjuntivo de las actinias....... E ISS p- 


Luis G, Guilera Molas: Contribución al estudio de la génesis y 
evolución del folículo de de Graaf. 1. Embriología del folículo 
dede Grabe: eos sals a A E ae RS A Y 

Juan Cuesta Urcelay: Algunas observaciones sobre la estructura 
de los Ceratium...... a e cla A ROA Di 

L. Calandre y L. Mier: Sobre la fina estructura del miocardio es- 
tudiada con el método de Río-Hortega.............o...... p. 

Luis G. Guilera Molas: Contribución al estudio de la génesis y 
evolución del folículo de de Graaf. 2.2 Evolución del folículo 
de de Graaf hasta su madurez............ A TEN 

Isaac Abelin y José María de Corral: Investigaciones acerca del 
metabolismo de los hidratos de carbono en el hígado supervi- 
viente del Perro... bala sae cuan > ele hee A . P. 

S. B. Cajal: La desorientación inicial de las neuronas retinianas 
de axon corto (Algunos hechos favorables a la concepción neu- 
COLFÓDICA) > 022. ..b ENS e A A A p. 


287 


302 


Los fotogra- 
bados de este 
«Boletín,, 
están hechos 
| reee por estos ta- 


o) Si + PAEZ s=: Mleres :-: 


Sesión del 29 de Noviembre de 1918 ..-  * ” NI 
LA, a 7 

E AA 

Y Pd e n> 


Morfología y significación 
de los cuerpos de Kurloff 


(A propósito de un trabajo del Dr. De Buen) 


POR 


L. M. BETANCES 
Jefe de Laboratorio en la Facultad de Medicina de París. 


Los estudios histológicos acerca de los cuerpos de Kurloff no 
son numerosos, y aún resta por dilucidarse definitivamente la sig- 
nificación de ellos. 

La teoría parasitaria de Schillinmg, Patella, Goldhom, Ross y 
otros, nos parece que debe ser ya completamente olvidada, pues 
todos los hechos experimentales y las observaciones de diferentes 
autores (Huffmann, Cesaris-Demel, Ferrata, Fluc y Pappen- 
heim, Ciaccio, Knowles, Miyají, Nakano, etc., etc.), y, última- 
mente, Sadí de Buen (1), demuestran a la evidencia la falsedad 
de ella. 

El interesante y documentado estudio de este último autor, so- 
bre esta cuestión, nos ha determinado a dar a conocer brevemente 
los resultados que nosotros hemos obtenido en nuestras experien- 
cias sobre el cavia y algunas de las conclusiones que nuestras ob- 
servaciones nos han permitido establecer. 

Nosotros, igual que Sadí de Buen, hemos encontrado los cuerpos 
de Kurloff en todos los cavias adultos examinados, sanos o en- 


(1) Sadi de Buen: Sobre la morfología y significación de los cuerpos de Kur- 
loff. Boletín del Instituto Nacional de Higiene de Alfonso XI11, Marzo, 1916. 
Nota preliminar en el Boletín de la Sociedad Española de Biología, 25 Fe- 
brero 1916. 
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fermos; en un número mayor de células sanguíneas uninucleadas 
en las hembras en gestación o inmediatamente después del parto, 
y en un número menor de dichas células, en el cavia tecién nacido 
o joven, manteniéndose esta disminución hasta la edad adulta del 
animal. Entre 100 cavias adultos normales, por ejemplo, los con- 
tienen, 1'02 células uninucleadas por 100 glóbulos blancos, sea 
1'50 a 2 por 100 células uninucleadas. En el cavia hembra en ges- 
tación, la proporción media es de 1'87 a 2'10 por 100 glóbulos blan- 
cos y de 3'50 por 100 células con un sólo núcleo. En un milímetro cú- 
bico de sangre de la circulación periférica hemos encontrado en 
los primeros 95 a 120 células con ellos; en los segundos, 187 a 210, 

Los cuerpos de Kurloff son visibles en las células sanguíneas 
monocitoides y mesolinfocitoides; en las células monocitoides (es- 
plenocitos) del bazo; en las células leucoblásticas de la médula 
ósea, y en las grandes células (macrófagos) uninucleadas del líqui- 
do peritoneal; son más abundantes en el bazo. 

Nosotros no hemos encontrado ninguna relación entre la presen- 
cia de estos cuerpos y el grado de basofilia del citoplasma que los 
contiene, así como ninguna relación numérica, histoquímica o fisio- 
lógica, entre ellos, y la función secretoria t o gránulos de secre- 
ción Z (granulación llamada azurófila) (1) de las células mononu- 
cleadas. 

Las mezclas colorantes que nosotros hemos utilizado en nues- 
tras investigaciones, han sido las de May -Griinmwal, pancrómico 
de Pappenheím y el bi-eosinato de Tribondeau, siguiendo la téc- 
nica recomendada por sus autores, y controlando siempre con otros 
colorantes básicos, ácidos y neutros nuestras preparaciones. Los 
frotes de sangre y otros tejidos normales del cavia, desecados, 
fijados y coloreados así, permiten ver los cuerpos de Kurloff ne- 
tamente: hállanse siempre dentro de una vacuola, tienen forma es- 
férica u oval, y son más o menos compactos y homogéneos, sin nin- 
gún detalle estructural; sus dimensiones oscilan entre 2 a 4 p, poco 
más o menos, pero a veces llegan a 6'5 y, y de color rojo carmín o 
rojo violáceo más o menos intenso, coloración que corresponderá a 
la metacromasia neutrófila. Para algunos autores los cuerpos de 
Kurloff serían acidófilos, pára otros monoazurófilos (término, este 
último, impropio), pero nosotros no hemos podido identificarlos 


(1) L. M. Betances: La Granulation azurophile. París, 1918, Le Frangois, 
editeur. 
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netamente con otros colorantes básicos, ácidos o neutros, sobre 
preparaciones secas, y de ahí que creamos que quizás algunos de 
los elementos vistos con estos colorantes, y tomados como cuerpos 
de Kurloff, son más bien micro-núcleos, hematíes o plaquetas san- 
guíneas fagocitadas, o incluídas en el protoplasma de la célula. 

Experimentalmente, nosotros hemos visto que los cuerpos de 
Kurloff son menos resistentes que los núcleos de las células que 
los contienen, que los gránulos de secreción 3 y que las granula- 
ciones mono-oxífilas de los polinucleares, a la acción del ácido 
clorhídrico diluído al 1 por 100, de la solución 5 de sosa al 1 por 
200, durante tres minutos, y de la temperatura húmeda de 48 a 52%, 
durante media hora a tres cuartos de hora; son más resistentes que 
las granulaciones neutrófilas y las basófilas. 

Inyectando algunos cavias, de 650 a 830 gramos de peso, con do- 
sis de 0'02 a 0'20 gramos de toxina diftérica y otros de 700 a 850 
gramos, con dosis de 0'10 a 0'20 gramos de novarsenobenzol B:- 
llon, diluído en algunos centímetros cúbicos de suero fisiológico, 
hemos visto algunas horas después de la inyección, y sobre todo, 
algunos momentos antes de la muerte del animal, que los cuerpos 
de Kurloff presentan aspectos semejantes a aquéllos que se ven 
en las preparaciones sometidas, ¿n vítro, a la acción de los ácidos 
y álcalis diluídos o de la temperatura húmeda de 48 a 52”. En la 
intoxicación diftérica o arsenical se ven, aún más netamente, di- 
chos cuerpos en forma de masas granulosas, filamentosas, nebulo- 
sas o disgregadas de gran volumen o en finas granulaciones, páli- 
dos o desigualmente coloreados en rosa o en rojo violáceo intenso 
y vacuolas de dichos cuerpos libres (figs. 20, 23, 25 a 28; 30 a 38 
de la lámina II de la Memoria de Sadi de Buen). 

Las variaciones numéricas de dichos cuerpos en la sangre circu- 
lante y en el líquido peritoneal, durante estas experiencias, han 
sido inconstantes o casi nulas. Ya Nakano (1), en sus experiencias 
en el cavia infectado con diversos tripanosomas, había notado la 
falta de relación entre dichos cuerpos y el grado de infección. 

Del análisis de las diversas teorías emitidas sobre la naturaleza 
de ellos y del resultado de nuestras observaciones, nosotros pode- 
mos finalmente concluir: 

1. Que los cuerpos de Kurloff son visibles, normalmente: en 


(1) J. Nakano: Wie verhalten sich die Kurloffzellen des meerschweinche . 
Blute bei protozoischen Infektionen Fol. Haem, 1912. 
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las células mononucleares típicas (monocitos y linfacitos, leuco- 
blastos y esplenocitos) de la sangre periférica y de los órganos leu- 
copoyéticos del cavia. 

2.” Que algunos de los cuerpos vistos como aspectos diferentes, 
normales, de los cuerpos de Kurloff, no son tales, y que como lo 
hace notar Sadií de Buen, son más bien hematíies, plaquetas, nú- 
cleos o restos leucocitarios fagocitados o incluídos. Los otros as- 
pectos (masas granulosas, disgregadas, nebulosas, casi incoloras 
o negruzcas, etc.), son estados distintos de degeneración, destruc- 
ción, disolución histolítica u otra de dichos cuerpos, consecutivos 
a un acto funcional de la célula que los contiene o de los mismos 
cuerpos, cosa que no podemos precisar. 

3.” Que la identificación de dichos cuerpos con los plasmosomas 
de Ferrata y las granulaciones llamadas azurófilas, está lejos de 
confirmarse, pues nuevas observaciones se oponen a ello. 

La teoría sustentada por Kurloff, Ehrlich y Ciaccio, quienes 
los consideran como productos de secreción, nos seduciría, si otros 
hechos experimentales vinieran en su apoyo. La de Cesaris- De- 
mel, acogida por Sadi de Buen, considerándolos como cuerpos in- 
cluídos, y que parece estar apoyada por serias observaciones, no 
nos convence, puesto que los verdaderos cuerpos de Kurloff, nor- 
males, no son idénticos a los elementos que se ven frecuentemente 
fagocitados, aunque ellos mismos puedan serlo, y porque no nos 
explicamos hasta ahora, por qué existiendo las mismas células, 
macrófagos, con las mismas funciones, en el hombre y en otros 
animales, así como restos celulares libres, etc., los restos de Kuyr- 
loff no son allí visibles. 

Nos parece, pues, que sería interesante emprender una nueva 
serie de investigaciones sobre esta cuestión, para explicarnos me- 
jor la verdadera naturaleza de dichos cuerpos. 


La fina estructura de los vasos leñosos 


(Nota previa) 


POR 


SALUSTIO ALVARADO 


(Del Museo Nacional de Ciencias Naturales). 


El movimiento de los vasos leñosos de las plantas data ya de 
muy antiguo, pues N. Henshaw los observó por vez primera en 
1665, y Malpighí en 1675 y Greew en 1682, los vieron y dibujaron 
casi con la exactitud de hoy día. 

Desde entonces apenas hay botánico que no los estudie con ma- 
yor o menor extensión. La lista de los autores que de su estructura 
y origen se han ocupado contiene los nombres ilustres de los pa- 
dres de la anatomía vegetal y de los más eminentes botánicos. 

Duhanel (1758), D. Maldenhawer (1779), Hedwig (1782-9), 
Mayer (1788-96), Senebier (1800), Sprengel (1802), Mirbel (1804), 
Bernhardií (1805), Treviranus (1806), Link (1807 y 1831), Rudol- 
phi (1807), Kiesser (1812), P. Moldenhawer (1812), Pyr. De Can- 
dolle (1827), H. Mon! (1831-1851), Scheleíden (1839 y 1840), Unger 
(1841-42), 7h. Hartig (1843), Schacht (1852), Trécul (1894), Santo 
(1857-1863), Kasparí (1862), Nigel? (1864), Hafmetister (1866), 
Millardet (1866), De Bary (1877), Schmite (1880), Strasburger 
(1882-1898) Krabbe (1887), Schwendener (1887), Van Trieghen 
(1891), Correus (1891-1894), Rhothert (1897-1899), Krieg (1907) y 
otros estudiaron, ya la estructura, ya el origen, ya el modo de for- 
mación y crecimiento de las membranas vegetales, y en particular 
las de los vasos leñosos. Sus numerosos trabajos aportaron consi- 
derables datos al conocimiento de estos curiosos elementos, aca- 
bando el estudio de su morfología; pero, debido indudablemente al 
empleo por todos ellos de métodos de investigación bastante seme- 
jantes entre sí, pocos hechos añadieron, en lo referente a la fina 
estructura, a los conocimientos antiguos. 

Nosotros, mediante el empleo de una técnica reciente — el mé- 
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todo tano-argéntico de Achúcarro- Río-Hortega (1) —, que desde 
hace un año venimos aplicando con éxito a la citología vegetal, 
hemos tenido la fortuna de sorprender un dato de indudable inte- 
rés, referente a la fina estructura de los vasos leñosos. 

Sabido es que estos elementos (fig. 1) constan única y exclusiva- 
mente de la pared de una célula cuyo protoplasma ha desapareci- 
do. Esa pared está formada por una membrana continua —la mem- 
brana primaria (A) de la célula — sobre la cual se ha depositado 
hacia el interior una membrana secundaria (B), pero no de una 
manera continua, sino según líneas determinadas que hacen que la 
pared del vaso se presente engrosada hacia su luz según anillos, 
hélices, redes, etc. (vasos anillados, espirales, reticulares, etc.) 
y deje poros (P) de diferente forma. Tanto una membrana como la 
otra son de celulosa, pero generalmente se incrustan de líignina y 
adquieren extraordinaria rigidez y resistencia. 

Pues bien: cortes muy finos (de piezas fijadas en formol), coloca- 
dos mediante la «primera variante» del método citado muestran lo 
siguiente: la membrana primaria aparece apenas teñida en un. dé- 
bil tono violeta que hace algo difícil su distinción. Los refuerzos de 
membrana secundaria exhiben con toda claridad gran constancia y 
con perfecta y esquemática homogeneidad tres partes, bien mani- 
fiestas, en los vasos anulares y espirales. En el centro del anillo o 
espira característicos existe una especie de eje o varilla fina, for- 
mada de una substancia muy argentófila, que se tiñe en negro in- 
tensísimo. Rodeándola hay una capa, íntimamente soldada con 
ella, constituída por una materia poco ávida de la plata, ya que 
aparece sumamente pálida o casi incolora. A su vez esta capa está 
envuelta por otra algo más gruesa, en general, y de reacción inter- 
media entre las otras dos, puesto que, sin mostrarse tan cromófila 
como la primera, no es tan indiferente como la segunda, exhibién- 
dose impregnada en un tono violeta más o menos subido. Los en- 
grosamientos de esa manera constituídos se aplican por el lado con- 


(1) Achúcarro: Nuevo método para el estudio de la neuroglia y del tejido 
conjuntivo. (Bol. de la Soc. Esp. de Bíol., tomo I, 1911). 

P. del Río-Hortega: Varias modificaciones al método de Achúcarro. (Bol. 
de la Soc. Esp. de Bíol., Noviembre, 1916). 

Una indicación de la marcha que seguimos para la ejecución del método de 
Achúcaro- Río-Hortega puede verse en nuestro trabajo «Plastosomas y leuco- 
plastos en algunas fanerógamas», publicado 'en los Trab. del Mus. Nac. de 
Cienc. Nat., ser. Bot., núm. 13, 1918, y en Trab. del Lab. de Inv. Biol. de la 
Univ. de Madrid, tomo XVI, fasc. 1.”, 1918. 
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vexo contra la membrana de la célula; por el lado cóncavo miran 
a la luz del vaso. 

Los vasos que más exactamente se adaptan a la anterior des- 
cripción son los anulares, espirales y mixtos, aunque también los 
reticulares más sencillos caben dentro de ella, como veremos. En 
aquéllos se obtiene una mayor limpidez en los de engrosamientos 
delgados, pues cuando los refuerzos son muy espesos, apenas 
se pueden distinguir la zona clara y el eje central. En los vasos 
reticulares sucede una cosa parecida: en los que aún tienen una 
gran porción de la membrana primaria sin reforzar (fig. 4), la ob- 
servación de la descrita estructura es clarísima; pero a la vez que 
las regiones engrosadas se extienden, va haciéndose imposible 
verla. No quiere decir esto que entonces pierdan esa estructura, 
porque muchas veces — en los vasos espirales y anulares princi- 
palmente — se manifiesta cuando se cortan longitudinalmente. 

La figura 2 muestra el aspecto de un vaso anillado de la cebada. 
Éste ha sido cortado casi longitudinalmente por la navaja, y deja 
ver la membrana primaria (A) y la membrana secundaria (B), for- 
mando los mentados refuerzos anulares, los cuales enseñan la por- 
ción central (a) y las zonas clara (b) y obscura (c) cortadas trans- 
versalmente. En la porción C de los anillos, se ve el aspecto que 
ofrecen éstos vistos con enfoque mediano. A causa de comprensi- 
bles dificultades técnicas, este dibujo está bastante reñido con las 
leyes de la perspectiva; pero, no obstante, lo publicamos porque 
da cabal idea del aspecto de los vasos teñidos por el método tano- 
argéntico. 

La figura 3 representa la sección transversal de un gran vaso 
anular de la cebada, para que se vea el aspecto que ofrecen los 
anillos vistos de frente. A causa de no ser el corte paralelo al plano 
del anillo, éste afarece en la parte de la derecha del dibujo en un 
nivel inferior al en que la navaja seccionó la membrana primaria 
(A) del vaso, la cual se ve en P por la parte interior del elemento. 

La figura 4 es una porción de un vaso reticular bastante sen- 
cillo, también de cebada, tal como se vería si lo extendiéramos en 
un plano y lo observáramos en sección óptica. Como se ve, las 
capas concéntricas y el eje central subsisten, aun en los nudos de 
la red. Es más, tanto aquéllos camo éste, parecen anastomosarse 
en ellos y formar tres redes concéntricas por lo menos en algunos 
sitios. En ocasiones, sin embargo, los ejes centrales de dos mallas 
pasan uno muy cerca del otro, en los nudos, sin unirse (como lo 
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hacen otras veces) en uno solo, a pesar de hallarse ya fundidas las 
capas que los rodean. 

La figura 5 indica cómo se ve la pared común a dos vasos 
anulares contiguos, de la hoja del lirio, cuando se han cortado lon- 
gitudinalmente. Los vasos a que se refiere el dibujo son de un 
tamaño considerable, y, como se ve, se corresponden los anillos del 
uno con los del otro. La membrana primaria (A) se muestra débil- 
mente teñida, separando los refuerzos de uno y otro elemento. 

La figura 6, también del aparato vascular de la hoja de /r¿s 
germantca, muestra dos vasos contiguos, uno gigantesco, sólo en 
parte representado, y otro diminuto, cortados longitudinalmente. 
Como se ve, la estructura es la misma en los dos. Las diferentes 
regiones de que constan las espiras, aparecen sólo esfumadas en la 
parte central, a causa del enfoque superficial que hace que aparez- 
can muy manifiestas en la parte seccionada. 

Como vemos, a pesar de las variaciones de forma, de tamaño y 
de situación de los vasos anulares, espirales, reticulares y mixtos, 
la estructura es siempre la misma, aun tratándose de los más dife- 
rentes órganos (raíz, tallo, hoja, ovario) y de las plantas más varia- 
das (Cicer, Phaseolus, Iris, Hordeum). Puede ser el eje central 
más o menos redondeado o acintado; pueden las capas que lo 
envuelven ser más o menos cilíndricas, comprimidas o deprimi- 
das y más o menos gruesas, pero siempre (tratándose de esas cla- 
ses de vasos) encontraremos las mismns regiones, de igual manera 
dispuestas e idénticamente teñidas. 

Estas tres zonas distintas de la membrana secundaria de los 
vasos leñosos, de no estar constituídos por tres diferentes cuerpos 
químicos, deben estar deformados, por lo menos por la substancia 
llamada celulosa, más o menos condensada, o modificada por la 
mezcla con otros hidratos de carbono. 

La semejanza de esta estructura con la que tienen los granos de 
almidón es manifiesta. Un corte óptico de un anillo de un vaso 
leñoso teñido por el método de Achúcarro- Río-Hortega y un cor- 
te óptico de un grano de almidón a poco de formarse, tal como 
nosotros los hemos visto en la raicilla de Cicer arietinum, median- 
te el mismo método (fig. 7), no se diferencian en nada; la región 
central argentófila (4) de las membranas secundarias de las trá- 
queas, corresponde al hilo (a/) de los granos de almidón (y así le 
llamaremos), tanto en posición como en su reacción química con 
el método tano-argéntico. Las dos regiones, clara (b) y obscura (c), 
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de los refuerzos secundarios corresponden también en posición re- 
lativa y en reacción con las dos primeras capas, clara (D/) y obs- 
cura (c'), del grano de almidón. 

Esta aparente identidad de estructura de la membrana secun- 
daria de los vasos leñosos y de los granos de almidón, nos lleva a 
afirmar que la suposición que a 4. Meyer le parecía «nicht ganz 
unwahrscheinlich», de que «die Lamellen (die Kohlehydratla- 
mellen) bei ihver Anlage oft dihnlich gebaut und gewachsen 
sind, wie ich es fir die Schichten der Stárkekorner dargelegt 
habe», es una realidad, en lo referente a la estructura, para las 
láminas de hidrato de carbono de la membrana secundaria de las 
tráqueas. Y esta semejanza de estructura va más allá, en este 
caso, de lo que el mismo Meyer supone, como luego veremos. 

En consecuencia, la membrana secundaria de los vasos leñosos 
debe tener la estructura íntima de los granos de almidón, estando 
formados pour triquitos ramificados dispuestos en planos perpen- 
diculares al /h7lo de los refuerzos y dirigidos en todas direcciones 
dentro de esos planos. Serían, pues, los anillos y espiras de los 
vasos leñosos esferocristales, muy alargados, de celulosa (?), como 
los granos de almidón lo son de amilosa (?). 

¿Cómo se han formado los anillos, espiras y redes de que hemos 
hecho mención? Problema es este de gran importancia, porque 
supone el esclarecimiento de cómo se depositan las membranas 
celulósicas en general, y esto es de un interés extraordinario, tan- 
to en sí mismo como por los múltiples problemas con los que está 
relacionado, y sobre los cuales habría de dar mucha luz una vez 
resuelto. 

Nosotros nos proponemos abordarlo tomando por guía unos cuan- 
tos hechos conocidos, con completa independencia, pero que tal 
vez estén relacionados: 1.” Se sabe desde hace ya bastante tiempo 
que es posible averiguar en qué clase de vaso se transformará una 
célula determinada antes de que se formen los engrosamientos 
característicos, porque cuando el vaso se va a constituir, el pro- 
toplasma — relegado ya contra la pared celular a causa de la for- 
mación de la gran vacuola central — se espesa y hace más granu- 
loso frente a las porciones de la membrana, sobre las que se for- 
marán los engrosamientos producidos por el crecimiento terciario. 
2.7 Modernamente se ha visto, y nosotros lo hemos comprobado, 
que el condrioma — es decir, el aparato secretor de la célula — se 
desarrolla considerablemente en las largas células vasculares, que 
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precisamente sufren los cambios arriba indicados. 3. Por otra 
parte, es un hecho indiscutible que las membranas secundarias son 
una formación ergástica, un producto de la secreción del proto- 
plasma. 

Estos tres hechos, que suceden simultáneamente en la misma 
célula, ¿no estarán relacionados? ¿No serán los refuerzos celulósi- 
cos de los vasos el producto de la actividad de las mitocondrias, 
que, tan abundantes antes de la formación de ellos, desaparecen 
con todo el protoplasma después de constituído el vaso? 

Nos hace sospechar una respuesta afirmativa algunos otros he- 
chos de naturaleza bien diferente a los enumerados, a saber: la 
composición química de esos engrosamientos [(C¿H,,O,)n] es se- 
mejante a la del almidón (e H ,,0;)n— a], como de antiguo se 
admite, y su estructura es idéntica, como nosotros acabamos de 
mostrar. Ahora bien, los granos de almidón son un producto de la 
secreción de las mitocondrias o de sus derivados los plastos, y 
Dop (1614) ha visto la formación de la celulosa en el interior de los 
condriosomas. 

Por de pronto, en lo que se refiere a la pregunta que nos hemos 
hecho, nos permitiremos adelantar hoy que la estructura que he- 
mos descrito denota que la formación de la membrana secundaria 
de las tráqueas (y nos guardaremos mucho de generalizar el 
hecho) no ha debido de ser, como se cree hoy día, por depósito 
local sobre las capas celulósicas de la membrana primaria de nuevas 
capas celulósicas durante el crecimiento terciario. Denota asimis- 
mo que si las tres regiones por nosotros observadas no se han di- 
ferenciado simultáneamente, sino que se han depositado suce- 
sivamente, la situada en inmediato contacto con la membrana 
primaria no se ha formado la primera — como la idea corriente 
admite—, puesto que esa misma capa (c) es también la más alejada 
de ella, y, por lo tanto — según la misma teoría —, debiera ser la 
última depositada. | 

En nuestro sentir — háyanse formado simultánea o sucesiva- 
mente —, la numeración de las capas constitutivas de la membra- 
na secundaria de las tráqueas debe hacerse sin tener para nada en 
cuenta la membrana primaria, para la cual no tienen continuidad 
en el tiempo (como de antiguo se conoce), ni más relación en el 
espacio que una mera contigijidad (como podemos deducir de su 
estructura), ya que están formando un esferocristal perfectamen- 
te individualizado e independiente. Esta independencia de las dos 
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Fig. 1.—Porción de un corte longitudinal de un vaso anillado de Hordeum vul- 
gare, visto sin teñir o teñido por un método ordinario. -— A, membrana pri- 
maria; B, membrana secundaria; P, poros. 


Fig. 2. — Aspecto de un vaso anillado de Hordeum vulgare cortado longitu- 
dinalmente e impregnado por la primera variante del método de Achíúcarro- 
Río-Hortega.— A, membrana primaria; B, membrana secundaria; P, poros; 
C, anillos vistos con enfoque profundo; a, hilio o eje central de la membrana 
secundaria; hb, su capa clara interna; C, su capa obscura externa, 
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Fig. 3. — Aspecto de un gran vaso anillado de la cebada, cortado transversal- 
mente para ver los anillos de frente. Método de Achrícarro- Río-Hortega. — 
E, espacios intercelulares. Las demás indicaciones como en la figura 2. 


Fig. 4. — Porción de un vaso reticulado de cebada supuesto delamin ado y vistos 
los refuerzos de la membrana secundaria en sección óptica. El mismo método 
y las mismas indicaciones que en las figuras precedentes, 
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Fig. 6 (1). —Corte longitudinal de los vasos espirales de Iris ger- 
manica, uno grande (sólo en parte representado) y otro muy 
pequeño, para demostrar su identidad. Método de Achúcarro- 
Río-Hortega. Indicaciones como en las figuras anteriores. 


Fig. 7. — Granos de almidón a poco de formarse en 
los leucoplastos de la raicilla de Cicer arietinum, 
vistos en sección óptica para demostrar la iden- 
tidad de estructura con los refuerzos del engrosa- 
miento terciario de los vasos leñosos espiroidales, 
anillados y reticulares sencillos.—a”, hilio; b”, ca- 
pa clara interna; Cc”, capa obscura externa. Mé- 
todo de Achiúcarro-Rto-Hortega, 


(1) La figura 5 no ha sido enviada por el autor. 
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0 secundaria de las tráqueas debe hacerse con referencia 
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además —si admitimos el crecimiento por oposición —es la pri- 


La hiperglucemia nicotínica 


POR 


JOSÉ M. SACRISTÁN 


(Del Laboratorio de Fisiología de la Junta para Ampliación de Estudios). 


En el presente trabajo nos vamos a ocupar de la marcha de la 
hiperglucemia nicotínica, fenómeno descrito y estudiado por nos- 
otros en un trabajo anterior (1). Respecto de la técnica empleada, 
remitimos al lector al citado trabajo. 

Hemos utilizado para nuestras experiencias dos series de anima- 
les; en la primera, seguimos la marcha de la glucemia durante dos 
a tres horas, determinando la cantidad de azúcar del animal cada 
diez minutos, aproximadamente. En la segunda serie perseguimos 
las variaciones de la glucemia durante seis a siete horas con in- 
tervalos, próximamente, de una hora. Hemos procedido así, es de- 
cir, haciendo tomas de sangre tan espaciadas, porque es muy difí- 
cil obtener la cantidad de sangre necesaria de la oreja del conejo, 
que, al cabo de repetidas y muy próximas picaduras, se edematiza 
intensamente. 

Del estudio de las gráficas correspondientes a la marcha de la 
glucemia en los animales de la primera serie, se deduce el hecho 
constante, que encierra cierto interés, de un descenso más o menos 
intenso de la cantidad de glucosa de la sangre, que sigue ordina- 
riamente al primer aumento alcanzado después de la inyección in- 
travenosa de nicotina. Este descenso aparece en nuestros experi- 
mentos entre los catorce y treinta y cuatro minutos después del 
primer aumento alcanzado, manteniéndose durante un período de 
tiempo que oscila entre siete y treinta y ocho minutos. El nivel 
del azúcar de la sangre vuelve a ascender, oscilando su valor alre- 
dedor del punto máximo primeramente logrado. Para mayor cla- 
ridad describiremos algunas de las gráficas; por ejemplo, la co- 
rrespondiente al núm. VIII (1.? serie, fig. 1): en ella se ve cómo 
la cantidad de azúcar de la sangre, que era de 0'12 por 100 (primer 


(1D) J. M. Sacristán y J. Negrín: Acción de la nicotina sobre la glucemia. 
(Bol. de la Soc. Esp. de Biol. Año VIII, Mayo-Junio, 1918). 
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aumento máximo) antes de la acción de la nicotina, asciende catorce 
minutos después a 0'28 por 100, para descender veintiocho minu- 
tos más tarde a 0'12 por 100 (descenso mínimo), en cuya cifra se 
mantiene durante treinta minutos, volviendo a ascender de nuevo, 
poco a poco, hasta alcanzar la cifra de 0'25 por 100 (segundo as- 
censo máximo) a la hora y treinta y ocho minutos, donde se inicia 
el descenso definitivo. En todos los animales estudiados por nos- 
otros ocurre poco más o menos lo mismo. 

Una variante ofrece la gráfica núm. VI (1.? serie, fig. 2), en la 
cual el segundo aumento máximo — 0'36 por 100 — aparece a los 
cuarenta y ocho minutos, siendo el primer aumento máximo de 0'19 
por 100, seguido de un ligero descenso. Pero es necesario, en este 
caso, tener en cuenta que el animal se excitó fuertemente al tomarle 
la sangre para la determinación correspondiente, siendo muy proba- 
ble que a la acción hiperglucémica de la nicotina se sumase el 
efecto del terror, causa conocida de hiperglucemia. Sin embargo, 
en otros experimentos exentos de esta causa de error, el segundo 
aumento máximo es a veces igual al primero, sin que se puedan 
establecer, por lo tanto, diferencias en cuanto a la intensidad de las 
dos fases de la hiperglucemia, pero sí, como luego veremos, res- 
pecto a su duración. El momento de la aparición del primer au- 
mento máximo subsiguiente a la acción de la nicotina es muy va- 
riable, oscilando entre los seis a los cincuenta y seis minutos. En 
ninguno de los casos estudiados de esta primera serie, ni aun en 
aquellos de fuerte hiperglucemia — 0'30-0'37 por 100 — hubo glu- 
cosurla. 

En la segunda serie de animales estudiados pretendíamos esta- 
blecer el momento preciso del comienzo del descenso definitivo de 
la hiperglucemia, y la llegada a la cantidad normal que poseía el 
animal antes de la nicotina, y, además, determinar la duración del 
ciclo total de las variaciones de la glucemia. Para lograr esto se 
determinó el azúcar de la sangre a los pocos minutos después de la 
inyección de nicotina, y de hora en hora, por las razones que an- 
tes hemos apuntado, durante siete. De nuestros resultados (véanse 
las gráficas III y IV (2.* serie) se infiere en ambas que la hiperglu- 
cemia es discreta, y en la núm. III el descenso definitivo comienza 
a la hora y quince minutos, durando cuatro horas sin ningún cam- 
bio apreciable, mientras que en la núm. IV el descenso definitivo 
llega a la cifra de 0'10 por 100 a las dos horas próximamente, man- 
teniéndose en dicha cifra durante las cuatro horas restantes con 
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ligeras variaciones. La duración del ciclo total de la hiperglugemia 
nicotínica es, aproximadamente, de unas seis a siete horas. 

Si se compara la curva de la hiperglucemia nicotínica con las 
curvas de las hiperglucemias por picadura del IV ventrículo y adre- 
nalínica (1), respectivamente, como se expresa en la figura 5, se 
observa que la hiperglucemia nicotínica sigue una marcha bastante 
diferente. Posee, quizás, cierta semejanza aparente con la curva 
de la hiperglucemia adrenalínica, exceptuando el típico descenso 
que caracteriza la curva hiperglucémica nicotínica; el ascenso en 
ambas es brusco, el descenso lento y la duración aproximadamente 
igual (2). 

En ninguno de los animales estudiados hemos logrado encontrar 
glucosa en la orina, a pesar de la intensa hiperglucemia de algu- 
nos casos. Probablemente, la condensación renal debida a la vaso- 
constricción que la nicotina produce, impide el paso del azúcar a 
la orina. 

La fase de descenso de la hiperglucemia que se intercala entre 
los dos aumentos descritos, tiene el interés de ser el único caso de 
hiperglucemia provocada que ofrece esta particularidad. La abso- 
luta constancia descarta toda interpretación que tienda a conside- 
rarla como consecuencia de un error de experimentación; por ejem- 
plo, a una mayor susceptibilidad psíquica del animal al tomarle la 
sangre, después de haberse provocado el período de las convulsio- 
nes. Verosímilmente, el aumento máximo primero es debido a una 
excitación bien directa de la cápsula suprarrenal, bien por inter- 
medio de su inervación simpática, probablemente esto último; el 
período de descenso es correlativo a la acción paralizadora de la 
nicotina sobre las neuronas simpáticas terminales; y, finalmente, 
el segundo período de hiperglucemia puede ser ocasionado, o por 
una acción directa sobre la cápsula suprarrenal o el hígado, o por 
una nueva excitación de la inervación suprarrenal, o, en último 
término, ser una consecuencia tardía de las variaciones vaso-mo- 
toras producidas por la nicotina. Nos parece prematuro, por aho- 
ra, discutir cada una de estas posibilidades y dejamos para otra 
ocasión su estudio detallado. 


(1) Tomamos como tipo de comparación las gráficas reproducidas por 
IT. Bang: Der Blutzucker. Wiesbaden, 1913, pág. 100. 

(2) La curva de un sólo trazo superior comprende a uno de los casos de más 
intensa hiperglucemia que hemos observado. 
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J, M. SacristAnN. — La hiperglucemia nicotinica. 
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Fig. 1.—Experimento núm. VIII (1.? serie). O” Peso: 1.750 gramos. 
0,005 gramos de nicotina. 
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Fig. 2.— Experimento núm. VI (1.? serie). 4 Peso: 950 gramos. 
0,005 gramos de nicotina. 
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J. M. SaocristAN. — La hiperglucemia nicotínica. 
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Particularidades histológicas 
de la Fascia dentata en algunos mamíferos 


POR 


P. DEL RÍO-HORTEGA 


Con el título de «Neoformaciones dendríticas en el asta de Ammon 
del buey senil» presentamos, hace algún tiempo, a la Sociedad de 
Biología, una comunicación que, por razones especiales, no llegó 
a publicarse. Basábase en el hallazgo, en la fascia dentata de dos 
bueyes, de un tipo celular desconocido de los investigadores, ca- 
racterizado por la emisión de infinito número de apéndices emana- 
dos directamente del soma o del arranque de sus ramas principales. 

Viendo, en los detalles histológicos de la arborización, notable 
analogía con la neoformación de dendritas descubierta por Lafora 
en la fascia dentata de un perro senil (1), no vacilamos, por el mo- 
mento, en aceptar íntegramente el criterio de Lafora y en admitir 
que la formación descrita por este investigador y la observada por 
nosotros eran de idéntica naturaleza, siendo expresión, ambas, de 
un proceso reaccional de las células, provocado por estímulos de- 
pendientes de la senilidad. 

Prosiguiendo nuestras investigaciones, con el fin de determinar 
la constancia de la neoformación dendrítica en los animales viejos 
y de sorprender en individuos de edades diferentes las fases inicia- 
les del fenómeno, observamos muy pronto que la singular arbori- 
zación del protoplasma no existía solamente en el buey y en el perro 
seniles, sino también en otros mamíferos, y que su aparición, lejos 
de relacionarse con la edad zaduca, coincidía, más bien, con el es- 
tado adulto de aquellos animales. 

Modificóse entonces nuestro criterio acerca de la significación del 


(1) Lafora: Fenómenos progresivos de las células nerviosas en la senilidad. 
Bol. de la Soc. Esp. de Bíol., 1914. — Neoformaciones dendríticas en las neu- 
ronas y alteraciones de la neuroglia en el perro senil. Trab. del Lab. de inv. 
biol., tomo XII, 1914. 
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proceso, y supusimos que la hiperplasia de dendritas no era con- 
secuencia de irritaciones celulares provocadas por estímulos pato- 
lógicos, propios de la senilidad, pero sí un fenómeno progresivo 
que, iniciándose en la juventud probablemente, avanzaría poco a 
poco y cesaría, tal vez, al presentarse la decadencia general del 
organismo. 

Del brote continuado de apéndices en el cuerpo y en las expan- 
siones neuronales, se engendra un tipo especial de células que debe 
ser conocido, más que por sus peculiares caracteres morfológicos, 
por la constancia con que aparece en todos los individuos de las 
especies que nos ha sido posible explorar; v. gr.: perro, gato, co- 
nejo, cavía, caballo, toro, carnero y cabra, de los que hemos 
visto machos y hembras, adultos y viejos. 

Un hecho sorprende al examinar las células que vamos a des- 
cribir, cual es que, siendo de tan fácil demostración con el método 
de la plata reducida de Cajal, universalmente usado por los inves- 
tigadores, no hayan sido observadas hasta ahora. Ello se debe —así 
opina también nuestro maestro — a que para el estudio estrati- 
gráfico del asta de Ammon y fascia dentata, y de la morfología 
de los corpúsculos que en ellas se encuentran ha sido empleado, 
de preferencia, el método de Golgí sobre embriones y animales 
jóvenes, donde todavía no'se dibuja tal tipo celular. 

El proceder de Bielschowsky, así como el nuestro al carbonato 
de plata amoniacal, consienten percibir la abundancia de expan- 
siones que irradian del soma en las células que estudiamos, pero 
no revelan sino el arranque de los brotes protoplásmicos y son in- 
suficientes para teñir las infinitas ramillas en que aquéllos se divi- 
den, las cuales solamente se impregnan bien con el método neuro- 
fibrilar de Cajal. 

En nuestras investigaciones nos hemos servido preferentemente 
de los métodos de Bielschowsky y Cajal. Los mejores resultados 
se obtienen con este último procedimiento, previa fijación en alcohol 
amoniacal o en piridina adicionada de un 20 por 100 de agua o de 
alcohol. Los procedimientos de N¿ss/, urano-formólico de Cajal, 
el del carbonato de plata amoniacal y las diversas variantes nues- 
tras al método de Achúcarro, nos han permitido completar el estu- 
dio textural de las células polidendríticas del cuerpo abollonado. 
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Desde los trabajos de Golgi (1), Sala (2), Schaffer (3), Luga- 
ro (4), Asoulay (5), Kólliker (6), Smith (7) y otros muchos investi- 
gadores y, sobre todo, de los impor tantísimos estudios de Cajal (8), 
conócese la arquitectura del asta de Ammon y fascia dentata, de 
cuyas células han sido ya suficientemente explorados los caracteres 
morfológicos y texturales, así como las conexiones. En la aprecia- 
ción de los detalles se ha llegado, por aquellos sabios, al límite de 
las posibilidades tintoriales de los métodos selectivos de Golgt, 
Cajal y Bielschowsky. Sin embargo, las modificaciones histológi- 
cas que dichas regiones son susceptibles de experimentar en los 
animales llegados a término del desarrollo, adultos y viejos, han 
sido, sin duda, poco investigadas, y a causa de esto, si se prescinde 
de los estudios clásicos, es muy difícil encontrar en la literatura 
observaciones útiles como antecedentes de nuestra descripción. 

A tal respecto nos suministran datos de interés la Memoria de 
Doinikow (9) sobre histología comparada del asta de Ammon y las 
notas de Lafora referentes al perro senil. 

En la fascia dentata del conejo menciona Doínikow la existencia 
de células cuyas prolongaciones protoplásmicas son a menudo muy 
numerosas y divergen en distintas direcciones. En la figura 12 de 
la citada monografía presenta dos células de ese tipo, en las que, 
además de algunas gruesas dendritas destacadas de los polos, se 
origina lateralmente un gran número de tenues, delicadas ramillas, 
de las que algunas semejan hilos. El cuerpo celular, teñido de gris 
por el método de Brelschowsky, parece como transparente; en 
muchas dendritas el protoplasma se halla reblandecido y lleno de 


(1) Golg1: Sulla fina Anatomia degli organi centrali del sistema nervoso. 
Milano, 1892. 


(2) Sala: Zur feineren Anatomie des grossen Seepferdefusses. Zeitschr. f. 
wíss. Zool., tomo LIT, 1892. 

(3) Schaffer: Beitrag zur Histologie des Ammonshornformation. Ach. f. 
mikr. Anat., tomo XXXIX, 1892, 

(4) Lugaro: Contributo alla fina anatomia del grande piede del Hipocampo. 
Arch. per la sc. med., tomo XVIII, 1893. 

(5) Azoulay: La corne d'Ammon chez l'homme. Soc. Anatomique, 1894, 

(6) Kolliker: Handbuch der Geweblehre, 1896. 

(7) Smith: The fascia dentata. Anat. Anzeiger, tomo XII, 1896. 

(8) Cajal: Estructura del asta de Ammon y Fascia dentata. Anales de la 
Soc. esp. de Historia nat., tomo XXII, 1893.—Textura del sistema nervioso del 
hombre y de los vertebrados. 

(9) Doínikow: Beitrag zur vergleichenden Histologie des Ammonshorns. 
Journal fúr Psychologie und Neurologie, tomo XIII, 1908, , 
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huecos. Pero lo sorprendente — dice Doínikow — es que estas cé- 
lulas están rodeadas de una masa grisácea finamente granulosa o 
pulverulenta. ¿ 

Una substancia análoga a esta ha sido también encontrada por 
Lafora alrededor de ciertos apéndices celulares prolijamente rami- 
ficados. 

Estudiando el asta de Ammon de un perro senil, mediante los mé- 
todos neurofibrilares de Cajal y Bielschowsky, sorprendió Lafora 
una curiosa neoformación de ramificaciones dendríticas existente 
en la proximidad de los granos de la fascia dentata. Consiste en la 
presencia en algunas prolongaciones protoplásmicas de las pirámi- 
des gruesas de la parte inferior o central del asta, de numerosas 
ramas nuevas que, surgiendo muy próximas, y siguiendo un curso 
tortuoso e irregular, se ramifican ligeramente y terminan en punta 
fina, o por pequeños ensanchamientos, a poca distancia del punto de 
emergencia. Estas ramificaciones —según el autor a quien corres- 
ponde el mérito de su descubrimiento — se encuentran envueltas 
por un manguito formado de una substancia homogénea, compara- 
ble a la que se observa en las placas seniles de Redlich-Fischer, 
la cual, actuando neurotrópicamente, provocaría los fenómenos re- 
generativos señalados. : 

Compara Lafora dicha substancia homogénea peridendrítica 
con la que se observa en las placas seniles, formada de diver- 
sos productos desintegrativos, e infiere, en consecuencia, que 
está engendrada por productos de recambio excretados de la cé- 
lula. 

Aunque desemejantes, en apariencia, las observaciones de Do?- 
nikow y de Lafora, ofrecen no pequeña analogía, pues corres- 
ponden ambas a un solo proceso que afecta a los corpúsculos poli- 
morfos de la fascia dentata, y que, según los animales, se manifies- 
ta por brotes abundantes del cuerpo celular (conejo) o de sus 
prolongaciones principales (perro). 

La existencia de una senil neoformación de dendritas, tal y como 
Lafora la concibe, ofrecería algún interés, no solamente por el he- 
cho singular de que en ciertos animales decrépitos recobrasen 
determinadas células la propiedad de emitir brotes ramificados, 
interrumpida en épocas remotas, sino también por la circuns- 
tancia de que, siendo perfectamente conocidas las neoformaciones 
regenerativas de los axones, la manera cómo reacciona el proto- 
plasma celular frente a los estímulos irritantes ha sido poco estu- 
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diada, al menos en lo que atañe a las neuronas de los centros (1). 

Es bien sabido que las dendritas constituyen la porción más im- 
pasible de la célula nerviosa y que sus aptitudes regenerativas son 
casi nulas (inversamente a lo que se observa en los axones), lo que 
explica la rareza de retoños protoplásmicos en circunstancias pato- 
lógicas. Sería, pues, sorprendente y raro que en los animales vie- 
jos aconteciese tal fenómeno de tan intensa manera y con los ca- 
racteres de regularidad y constancia con que se presenta. Los 
resultados de nuestras pesquisas se oponen a dicha conjetura por- 
que demuestran, ante todo, que la formación de arborizaciones ce- 
lulares se inicia mucho antes de la senilidad, y que sus caracteres, 
invariables en cada especie, difieren un tanto en animales de espe- 
cies diferentes, cosa más propia de estructuras normales que de 
producciones suscitadas por estímulos patológicos. 

Evidentemente, el hecho cierto de que en los animales viejos 
se observe el máximum del desarrollo de las dendritas, no significa 
que su crecimiento haya tenido lugar en plena vejez, de modo rápi- 
do, mejor que en el transcurso de los años y de manera lenta y 
progresiva, como, en efecto, ocurre. 

Por otra parte, la afirmación que hacen Doinikow y Lafora res- 
pecto a la existencia de una materia homogénea o granulosa en 


(1) Los fenómenos reaccionales y neoformáciones dendríticas consecutivos a 
irritaciones de diversa naturaleza, han sido especialmente estudiados en los 
ganglios simpáticos y sensitivos por Cajal, Marínesco y Nageotte. Los cor- 
púsculos ganglionares, traumatizados o trasplantados, engendran abundantes 
apéndices protoplásmicos de variable morfología, que irradian del cuerpo 
celular. 

Signos evidentes de neoformación dendrítica han sido también descubiertos 
por Cajal en las grandes células del asta anterior de la médula, como conse- 
cuencia de intensas irritaciones traumáticas experimentales. En estos casos se 
originan expansiones somáticas, filiformes y ávidas de la plata, que acaban en 
grumos o espesamientos reticulados. 

Respecto al cerebelo, se citan también casos en que las dendritas de las 
células de Purkinje habían sufrido cambios metamórficos, tales como la dispo- 
sición rosaliforme vista por Cajal en los traumatismos y las modificaciones 
observadas por Vageotte y Kinberg en el idiotismo familiar, por Arcaute en 
la sífilis hereditaria y por Stráussler en la atrofia cerebelosa. 

En cuanto al cerebro, por último, son dignos de mención los hallazgos de 
Bielschowsky y Gallus en varios casos de esclerosis tuberosa, donde obser- 
varon la existencia de células piramidales, de cuya superficie irradiaba multi- 
tud de apéndices filiformes y poco ramificados, algo semejantes a ciertos tipos 
celulares que habremos de describir (fig. 4). Añadamos, para acabar, las for- 
maciones quísticas de las células piramidales descritas por Sachs y Strauss 
en el idiotismo amaurótico y los brotes dendríticos hallados por Pick y Biels- 
chowsky en las células de un ganglioneuroma cerebral. 


> ós A E UNO A 
TN > 
. ; * 4 e ye 


- 


* A de 
196 BOLETÍN DE LA SOCIEDAD ESPAÑOLA DE BIOLOGÍA h y PS 


e 


torno a las dendritas — cosa que parece evidente en las incompletas 
coloraciones obtenidas con el método de Bielschowsky — , no puede 
convencernos de que, en realidad, carezca dicha masa de estructu- 
> ra, ni de que sea infundada nuestra suposición de que, al menos 
- una gran parte de ella, está constituida por la muchedumbre de 
ramillas protoplásmicas que el método de Bielschowsky deja sin 
7 E teñir y el de Cajal revela.con freuencia. 
Tenemos, pues, dos hechos — el carácter senil de los neoapéndi- 
ces celulares y su brote en el seno de una substancia anhista —, en 
a cuya interpretación no estamos de acuerdo con los autores. 
En el asta de Ammon del conejo y del perro adulto y senil hemos 
comprobado la realidad de las estructuras descritas por Doínikow 
á y sin más diferencias que aquellas de orden cuantitativo inherentes 
e a todo proceso desde que se inicia hasta que alcanza todo su apogeo. 
En el gato y en el caballo difieren muy poco de las del perro las 
arborizaciones celulares; en cambio, se observa notable analogía 
Ec > en el tipo de ramificación protoplásmica entre el conejo, el toro, la 
oveja y la cabra. En esencia, el fenómeno dendroplásico es siempre 
el mismo; sólo varía el lugar de la célula donde radica; así, en el 
perro, gato y caballo es en las partes alejadas del cuerpo celular 
(extremidad de las ramas principales), donde los retoños se produ- 
cen, mientras que en el conejo, toro y carnero es del soma neuro- 
nal, principalmente, de donde brotan los apéndices, y en la cabra 
se extiende la arborización, muchas veces, a lo largo de las prolon- 
gaciones polares, suministrando aspectos morfológicos de transi- 
ción entre los tipos extremos del perro y del buey. 


Los corpúsculos polimortos de la fascia dentata. 


Según la descripción de Cajal, en la zona del cuerpo abollonado 
subyacente a los granos existen varias capas de células, que dicho 
sabio designa con los nombres de limitante o de las células pira- 
midales, medía o plexifovme y profunda o de las células fust- 
formes (1). Todos los corpúsculos yacentes en estos tres estratos, 
desde el borde inferior de la zona granulosa hasta la región de las 
gruesas pirámides del asta de Ammon, muestran el mismo tipo de 
ramificación de sus abundantes dendritas. 


(1) Para todo lo concerniente a la morfología general de estos elementos 
nerviosos y caracteres de sus cilindro-ejes, remitimos al lector a los trabajos 
de Cajal, ya citados. 
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En ningún otro territorio cerebral hemos podido sorprender as- 
pectos morfológicos parecidos, no obstante nuestros reiterados 
ensayos para conseguirlo. En cuanto al asta de Ammon, tampoco 
posee corpúsculo alguno donde se discierna vestigio de la singular 
y copiosa ramificación celular ésta se encuentra solamente, pues, 
en una franja del cuerpo abollonado perfectamente circunscrita: 
la de los corpúsculos polimorfos. 

Según Lafora la neoformación de dendritas existente en el perro 
senil acontece «en algunas prolongaciones protoplásmicas de las 
pirámides gruesas de la parte inferior o central del asta», que 
ascenderían a la proximidad de la granulosa; pero en todos los 
perros estudiados por nosotros (así como en los otros animales) se 
localiza la formación de ramillas exclusivamente en los corpúscu- 
los polimorfos de la fascia dentata. Por lo demás, a estos cor- 
púsculos se refiere también la sucinta descripción hecha por Dof- 
nIROW. 


CÉLULAS CON APÉNDICES PENNIFORMES 


Se las encuentra en el perro, gato y caballo. 

A los detalles morfológicos observados por Lafora en las rami- 
ficaciones dendríticas del perro, no podemos añadir muchos que 
tengan verdadero interés, 

Las prolongaciones radiales de las células, yacentes en los sub- 
estratos plexiforme y de corpúsculos bipolares (fig. 1), poseen, des- 
de su arranque del soma o, con mayor frecuencia, desde sus prime- 
ras bifurcaciones, infinidad de ramas laterales que, surgiendo muy 
próximas y en ángulo agudo, pronto se dividen y subdividen en ra- 
millas cada vez más delicadas, que terminan por extremos pun- 
tiagudos o irregulares a no mucha distancia de su punto de origen. 
Cada uno de estos apéndices constituye un tallo curvilíneo o án- 
guloso, de contorno regular unas veces, y de aspecto espinoso 
otras; pero las excrecencias e irregularidades de sus bordes cons- 
tituyen lugares de emergencia de otros ramúsculos más sutiles 
que, por su tenuidad y coloración incompleta, son casi impercep- 
tibles. 

La sección transversal u oblicua de los tallos penniformes engen- 
dra los curiosos glomérulos y rosetas que en la figura 1 se encuen- 
tran representados. 

Las variaciones morfológicas que en el caballo se observan con 
respecto al perro son muy pequeñas, consistiendo, principalmen- 
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te (fig. 2), en que el brote de dendritas se produce muy cerca del 
soma, desde el arranque de las expansiones polares, por regla ge- 
neral, y en que las ramillas colaterales, más largas y encorvadas, 
se orientan con frecuencia hacia el cuerpo celular, envolviéndole 
en un elegante penacho arborescente. 

Lafora creyó encontrar botoncitos o yemas terminales en los 
delgados apéndices que observara en el perro; mas, según nuestro 
modo de ver, tales abultamientos no existen en realidad, siendo, 
por el contrario, meras apariencias de las últimas dicotomizaciones 
dendríticas. En las buenas coloraciones se observa, en efecto, que 
de cada nudosidad irradian dos o más apéndices filiformes remata- 
dos en punta. 

La elegante ramificación de las expansiones celulares se asemeja 
bastante, por su aspecto, a una pluma de ave con las barbas en 
desorden. A la belleza de la formación contribuye el halo débil- 
mente teñido en que las prolongaciones penniformes se hallan 
envueltas (figs. 1 y 2). 

Este halo, que aparece tanto más granuloso y visible cuanto más 
deficiente es la colocación de las dendritas, se encuentra también, 
pero alrededor del cuerpo celular, en el conejo, oveja, cabra y 
toro, mamíferos éstos en los que, si se logra obtener la impregna- 
ción total de los apéndices que irradian del soma, se comprueba la 
ausencia de materia amorfa pericelular, aun en aquellos casos en 
que era bien visible en cortes deficientemente teñidos. 

Relacionando lo que en estos animales acontece con lo que se 
observa en los penachos penniformes del perro y del caballo, a fa- 
vor de la misma técnica, se saca la sospecha de que en éstos no 
existen solamente los apéndices que se impregnan con las fórmulas 
más selectivas del método de Cajal, sino otros muchos, además, 
de extremada delicadeza hasta ahora incolorables. 

Esto no quiere decir que neguemos en absoluto la existencia del 
manguito granuloso peridendrítico descrito por Lafora, cosa que 
no podríamos hacer apoyándonos estrictamente en las pruebas ob- 
jetivas que hemos logrado encontrar. Por el contrario, si nos atu- 
viésemos sólo a lo que los métodos nos revelan sin discurrir sobre 
ello y sin buscar equivalencia de estructuras con otras perfectamen- 
te dilucidadas, tendríamos que admitir la existencia de esa substan- 
cia, aunque no creyésemos, como Lafora, que fuese engendrada 
por un proceso de excreción celular, y que es ella la que suscitaría 
el brote de apéndices en las prolongaciones celulares; pues no se 
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nos alcanzan los motivos de que tal excreción de productos de re- 

cambio celular hubiera de verificarse en las partes alejadas del 
soma, en unos animales, y en el soma mismo, en otros, ni nos ex- 
plicamos el hecho de que al mayor número de apéndices no corres- 
ponda, también, mayor cantidad de la materia irritante que provo- 
caría su aparición. 

Verosímilmente, de no hallarse constituída la envoltura granu- 
losa por la masa dendrítica no coloreada (como parece seguro, a 
juzgar por lo que acontece en los óvidos (fig. 9), esto es, de existir 
realmente una materia amorfa, ésta debería engendrarse por auto- 
lisis de las ramificaciones terminales, cosa que tendría todo el ca- 
rácter de fenómeno regresivo, en relación con la senilidad. Es digno 
de notar, sin embargo, que en las células provistas de penachos 
penniformes no existe, al menos en apariencia, variación alguna 
de su estructura que pueda ser imputable al estado regresivo. 

Por lo demás, en diferentes territorios nerviosos de muchos ma- 
míferos jóvenes han sido observadas, a favor del método de Golgz, 
células dotadas de apéndices arborizados en forma muy semejante 
a la descrita. Muchos corpúsculos de la substancia gelatinosa del 
trigémino, de los núcleos bulbares de Goll y de Burdach, del tu- 
bérculo cuadrigémino posterior y del ganglio interpeduncular, que 
han sido descritos por Cajal, recuerdan mucho por sus caracteres 
a las células con apéndices penniformes existentes en la fascia den- 
tata del perro, gato y caballo; pero la semejanza es extraordinaria 
con los elementos del ganglio ventral del nervio coclear, cuyo rasgo 
morfológico más expresivo, según Cajal, es «la abundancia y lon- 
gitud de las expansiones protoplásmicas, que son vellosas y acaban 
a gran distancia del soma por arborizaciones penniformes o a favor 
de penachos complicados de dendritas vellosas» (1). 


CÉLULAS POLIDENDRÍTICAS 


Los corpúsculos polimorfos de la fascia dentata no exhiben siem- 
pre los caracteres morfológicos más arriba descritos, que son pecu- 
liares del perro, el gato y el caballo. En estos mamíferos la arbori- 
zación dendrítica se localiza solamente en las ramas principales de 
la célula nerviosa, mientras que en el conejo, carnero, cabra y toro 


(1) Cajal: Disposición terminal de las fibras del nervio coclear. Rev, trim, 
micr., tomo V, 1900. 
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arrancan los apéndices del cuerpo celular mismo, que ofrece, en 


consecuencia, caracteres originales de notable relieve. 

Obsérvase en los citados animales que de la superficie celular 
brotan prolongaciones abundantes, de gran delicadeza, que surgen 
rectilíneas y pronto se encorvan en distintos sentidos, a la vez que 
se dividen en ramas y ramillas de progresiva tenuidad, que acaban 
insensiblemente, tras breve recorrido, a pequeña distancia del 
punto de emergencia. 

La cantidad de apéndices somáticos es tan grande a veces, que 
todo intento de precisarla sería tarea inútil; pero en el conejo y 
en las diferentes especies de óvidos existen variaciones numéricas 
bastante considerables, que, en unión de otras de índole cualitativa 
(aunque no muy acusadas, fácilmente perceptibles en ocasiones), 
imprimen a cada especie un sello particular. 

Si se toma como tipo a los mamíferos adultos (en los jóvenes se 
observan escasos apéndices somáticos) puede obtenerse una gra- 
dación numérica comenzando en el conejo y acabando en el buey. 
Los tipos intermediarios encuéntranse en la cabra y el carnero. 

En el conejo aparece muy limitado el número de expansiones 
dendríticas. Corpúsculos hay donde apenas se logra discernir cua- 
tro o seis de aquéllas, además de los apéndices polares; en otros, 
sin embargo (de ellos es ejemplo la figura 3), cuéntase hasta 10 o 
20 ramitas desigualmente repartidas por la superficie somática. 
Cada una de ellas se divide dos o tres veces en ramúsculos di- 
vergentes, muy sutiles, que se bifurcan y acaban perdiéndose entre 
las fibras nerviosas inmediatas. 

Doinikow notó la existencia, en estas células, de abundantes 
expansiones, algunas de las cuales poseían una estructura vacuolar 
o esponjosa. Los resultados del método de Bielschowsky confirman 
estos detalles; en cambio la masa granulosa pericelular indicada 
por Doínikow, no aparece en nuestras preparaciones. Sin duda al- 
guna, cuando existe — ya lo hemos manifestado — se debe a las 
prolongaciones deficientemente teñidas o intingibles con aquel mé- 
todo. 

Células ramosas. — Un grado más avanzado en el exuberante 
desarrollo de dendritas se presenta en la cabra (capra hirsus). 
En este óvido difiere bastante la morfología celular del tipo propio 
del conejo, conforme lo acredita la figura 4. En ella puede apre- 
ciarse que del cuerpo celular nace multitud de ramas de bastante 
longitud, finas, flexuosas o graciosamente incurvadas, que engen- 


PARTIOULARIDADES DE LA FASCIA DENTATA 201 


dran varias colaterales filiformes y se dividen, por último, en hor- 
quilla, -extinguiéndose a variable distancia del soma. 

En la cabra no solamente del soma, pero también de los gruesos 
apéndices polares, se desprenden dendritas. De esto resulta la exis- 
tencia de indudables tipos de transición morfológica entre las célu- 
las del perro y caballo y las de la cabra, algunos de cuyos cor- 
púsculos poseen prolongaciones penniformes típicas, que sólo se di- 
ferencian de las que caracterizan a aquellos animales en que la ra- 
mificación no se extiende hasta el final del tallo protoplásmico, sino 
que cesa antes de sus primeras dicotomías. 

La desigual figura (piramidal, estrellada, bipolar) delos corpúscu- 
los nerviosos yacentes bajo la zona granulosa del cuerpo abollonado 


- es causa de que los apéndices protoplasmáticos que guarnecen la 


superficie del soma y los tallos dendríticos engendren los más curio- 
sos aspectos, dentro del tipo general. 

En el cabrito de pocos meses es ya perceptible un esbozo de ar- 
borización, con caracteres idénticos a los señalados en el adulto; 
varía la cantidad, pero no la calidad de los apéndices. 


Células vellosas. — Prosiguiendo el estudio comparativo de los 


corpúsculos polimorfos, tócanos ahora describir un nuevo tipo que, 
en atención al aspecto que ofrece la muchedumbre de expansiones 
filiformes y entrecruzadas que las eriza, podemos denominar vello- 
sas o musgosas. Sus formas más sencillas se encuentran en el car- 
nero (Ovis aries). 

En este animal percíbese, con relación a los otros ya estudiados, 
un notable aumento en el número de prolongaciones somáticas, 
junto con disminución de brotes en las ramas polares. En la figura 5 
puede observarse que los corpúsculos polimorfos se hallan total- 
mente revestidos de dendritas, más cortas, por lo general, que sus 
congéneres de la cabra. Nacen muy próximas, y a medida que se 
alejan del soma se dicotomizan repetidas veces, se entrelazan y for- 
man un delicado plexo pericelular en el que, muchas veces, resulta 
difícil seguir en todo su trayecto a los hilos protoplásmicos que le 
constituyen. 

Algunas células vellosas sólo emiten apéndices en el soma, mas 
otras poseen también abundantes brotes dicotomizados, de aspecto 
ramoso, en la raíz de las gruesas prolongaciones polares. 

La orientación de las delicadas ramillas celulares no ofrece pre- 
ferencias marcadas en los corpúsculos que habitan la zona plexi- 
forme; pero en las pirámides y bipolares de la limitante es muy 
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común que no existan dendritas por arriba, junto a los granos, y 
que por abajo, en cambio, se desarrollen en gran copia. 

En ciertas células bipolares y multipolares profundas existe tam- 
bién, en ocasiones, una desigual distribución de los apéndices, que 
abundan en un lado y escasean en otro, sin sujetarse, en aparien- 
cia, a regla alguna. 

El máximum de desarrollo dendrítico encuéntrase en el buey 
senil (Bos taurus), donde se exageran aún más los caracteres ano- 
tados. Los primeros esbozos del brote de dendritas sorpréndese 
en los animales jóvenes; pero su desarrollo completo sólo se pre- 
senta en los adultos. La ternera de cuatro meses posee ya cor- 
púsculos nerviosos provistos de gran cantidad de prolongaciones, 
que ofrecen aspectos tales como el reproducido en la figura 6. De 
los bordes del cuerpo celular se desprende un número variable de 
apéndices (10 a 15, por lo general) muy pálidos y poco ramificados, 
que se pierden no lejos del punto de partida; en la parte más ensan- 
chada del soma es donde más abundan las prolongaciones, pero 
también existen algunas en el arranque de los más robustos brazos 
citoplásmicos. 

Entre este tipo con ramificación incipiente, tan análogo en sus 
caracteres al que se encuentra en el conejo adulto, y las bellas for- 
mas terminales propias del buey senil, donde la emisión de brotes 
somáticos ha llegado al máximum, existen, en relación con la edad 
del animal, toda clase de transiciones morfológicas. 

La figura 7 da idea de los corpúsculos vellosos del toro de cinco 
años, conforme aparecen teñidos con el método de Cajal. Sus ca- 
racteres son, en cierto modo, específicos. El cuerpo celular, como 
se ve, hállase envuelto por infinito número de apéndices que se en- 
trecruzan y enmarañan como matorrales, formando alrededor de 
aquél un plexo complicado. El tipo de ramificación no difiere del de 
otros animales, singularmente del carnero, efectuándose, pues, por 
repetidas bifurcaciones en asta de ciervo. 

Las últimas ramillas terminan, con leves diferencias, a igual dis- 
tancia del borde celular y siguiendo una línea bastante regular; 
carácter que sirve, por sí solo, para distinguir a estos corpúsculos 
de los de la cabra, donde las dendritas, mucho más largas y flexuo- 
sas, se separan bastante del punto de partida y ocupan un área 
extensa de límites imprecisos. 

En los animales de edad avanzada parece posible todavía el 
aumento numérico de las dendritas, o, mejor dicho, de sus ramifi- 
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caciones secundarias y terciarias, ya que en éstas se observa, a 
manera de espinas cortas y puntiagudas, semejantes a las reve- 
lables con los métodos de Golg? y Ehrlich, tan perfectamente es- 
tudiadas por Cajal y Stephanowska. A menudo se observa que 
estas sutiles excrecencias se encuentran fragmentadas y deshechas, 
pero es imposible percibir si se trata en estos casos de autolisis 
regresiva o de rotura producida por las manipulaciones técnicas. 

La figura 8 representa un campo de la fascia dentata del buey 
senil, donde puede apreciarse el singular aspecto morfológico de 
sus células. No existe en ellas carácter nuevo alguno que valga la 
pena de ser descrito, salvo la enorme riqueza de apéndices que, 
simulando corta cabellera, se enmarañan alrededor del soma y le 
forman espesa envoltura, rara vez atravesada por fibrillas nervio- 
sas o neuróglicas. Estas estructuras alejáronse del cuerpo celular 
por el empuje de sus expansiones, y quedaron formando un forro 
peridendrítico, en ocasiones bastante apretado. 

Es interesante el aspecto que presenta el conjunto de estas for- 
maciones con los métodos neurofibrilares y mielínicos. El de Bíels- 
chowsky y el nuestro, al carbonato de plata, tiñen el soma y el co- 
mienzo de sus dendritas y dejan en torno del conjunto celular una 
zona granujienta bien limitada por las neurofibrillas. La masa gra- 
nulosa, que no es más que el conjunto de ramillas protoplásmicas 
no coloreadas, es singularmente apreciable cuando se tiñe la mie- 
lina. En la figura 9, copiada de una preparación hecha con nuestra 
primera variante al método de Achúcarro, se ve el aspecto que 
presenta la corona granulosa perisomática, rodeada de fibras mielí- 
nicas, que forman a manera de alvéolos para alojar las células. 
Compárese esta figura 9 con la anterior, que reproduce células 
idénticas, pertenecientes al mismo individuo, teñidas con el método 
de Cajal, y se verá claramente la equivalencia de las estructuras 
granulosa y dendrítica. 

ESTRUCTURA CELULAR. — Ya hemos manifestado anteriormente 
que en los corpúsculos polidendríticos no se observan alteraciones 
texturales de ninguno de los órganos protoplásmicos. 

Las neurofibrillas recorren el soma entrecruzándose en diver- 
sos sentidos, forman haces en las prolongaciones y se disocian a 
medida que éstas se ramifican para quedar aisladas en las sutiles 
ramillas citoplásmicas terminales. 

El aparato reticular de Golgi solamente nos ha sido posible es- 
tudiarle en el perro, Sus rasgos morfológicos difieren muy poco 
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en el animal adulto y en el joven, según puede apreciarse en la figu- 
ra 10, donde hemos diseñado varios corpúsculos polimorfos. 

En las células A, B, D, E, pertenecientes al perro de un mes se 
discierne un delicado retículo constituído por trabéculas anastomo- 
sadas que se adosan íntimamente a la membrana nuclear y dibujan 
correctamente su contorno; algunas de ellas se dirigen hacia la 
raíz de las expansiones. 

En las células F, G, que corresponden a un perro adulto, las tra- 
béculas, mucho más abundantes y complicadas, no sólo envuelven 
al núcleo en un retículo más o menos laxo, sino que se extienden 
por el citoplasma y se insinúan por las prolongaciones. 

Los caracteres del retículo cambian ligeramente en relación con 
la forma celular, mas sus variaciones no merecen mención especial. 

El centrosoma que, según hemos demostrado nosotros, es asiento 
frecuentemente de alteraciones regresivas de carácter senil, con- 
virtiéndose en bastón más o menos prolongado que conserva su si- 
tuación marginal en contacto con un centriolo inalterado, o emi- 
gra a la vecindad del núcleo, ofrece caracteres normales en los 
corpúsculos de la fascia dentata, estando, pues, constituído por un 
diplosoma situado en el borde de la célula, rodeado de un halo 
claro, representación de la esfera atractiva (fig. 9). 

Los grumos de 'Níssl, finalmente, que con tanta facilidad su- 
fren la influencia de toda clase de procesos patológicos, se conser- 
van íntegros en las células que venimos estudiando, donde, en 
suma, no se encuentra indicio de alteraciones texturales que prue- 
ben la existencia de un estado regresivo al cual poder atribuir el 
brote de nuevos apéndices dendríticos. 

Las formaciones situadas en la proximidad de las células poli- 
morfas no presentan variaciones apreciables en su estructura. Las 
fibras nerviosas, rechazadas por el crecimiento de las dendritas, 
forman a éstas una envoltura floja bastante bien limitada. Es cu- 
rioso, a este propósito, el aspecto de los cortes teñidos por el mé- 
todo de Spielmeyer o por nuestra primera variante al método de 
Achúcarro, donde se dibujan abundantes espacios ovoideos o alar- 
gados, exentos de fibras mielínicas, en cuyo centro yacen las célu- 
las o sus ramas envueltas por la masa granulo-dendrítica (fig. 9). 

Contribuye también a limitar dichos espacios tal cual célula neu- 
róglica de tipo fibroso, cuyos apéndices contornean en parte a la 
masa dendrítica y en parte se insinúan a su través, siguiendo un 
curso más o menos paralelo a las prolongaciones polares. 
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Fig. 1. — Células con apéndices penniformes pertenecientes a la fascia dentata del 
perro adulto. — A, capa de los granos; B, región de los corpúsculos polimorfos; 


C, D, prolongaciones en forma de pluma y de ramillete; E, dendritas seccionadas 
transversalmente. Método de Cajal. 
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Fig. 2. —Dos corpúsculos de la fascia dentata del caballo viejo. — A, célula que po- 
see por arriba dendritas arborescentes (C) y por abajo apéndices penniformes (E); 
B, célula provista de gran penacho dendrítico (D) próximo al soma; F, prolonga- 
ción seccionada transversalmente. Método del carbonato argéntico. 


Fig. 3.—Célula de la fascia dentata del conejo, de'la"que irradian 
abundantes apéndices. Método de Bielschowsky. 
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Fig. 4.— Célula ramosa perteneciente a la fascia dentata de la cabra. 
Obsérvese la abundancia de expansiones, flexuosas y ramificadas, 
que nacen del soma. Método de Cajal. 


Fig. 5.—Aspecto de la fascia dentata del carnero, coloreada por el método de Cajal.— 
A, granos; B, zona de corpúsculos polimorfos, de los que irradian abundantísimos 
apéndices ramificados, que, en C, F, G, H, nacen principalmente del soma, y en 
D, E del soma y prolongaciones polares; I, célula que sólo emite dendritas por su 
parte inferior; J, K, corpúsculos de tipo fusiforme., 
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Fig. 6. — Corpúsculo de la fascia dentata de la ternera. Del cuerpo celular se despren- 
den abundantes dendritas, ramificadas en forma de asta de ciervo. Método de Blel- 
schowsky. , 


Fig. 7. — Fascia dentata del toro. — A, capa de los granos; B, zona de los corpúscu- 
los polimorfos; D, E, F, G, diversos tipos celulares, de los que nacen infinitos apén- 
dices dicotomizados y entrelazados. Método de Cajal. 
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Fig. 8. — Fascia dentata, del buey senil. — A, granos; B, región de los ¡corpúsculos 
polimorfos; C, D, E, F, G, diferentes tipos de células vellosas. Obsérvese el número 
o AS apéndices somáticos y el apretado plexo pericelular que forman. Método 
de Cajal. 
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Fig. 9.—Zona de los corpúsculos polimorfos de la fascia dentata del buey senil. Véase 
el centrosoma bicentriolar, situado en el borde de las células, la capa granulosa que 
envuelve a éstas (dendritas no teñidas) y las fibras mielínicas coloreadas. Primera 
variante del método de Achúcarro. 


Fig. 10.— Aparato reticular de Golgi en los corpúsculos de la fascia dentata 
del perro joven (A, B, D, E) y adulto (F, G). Método formol-uránico de Cajal, 
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Por lo demás, en los corpúsculos con apéndices pennifomes suele 
observarse algunos astrocitos de largas radiaciones en la proximi- 

dad del cuerpo celular; mas sólo por excepción se los encuentra 
junto a las células pluri-ramificadas. 

La existencia de neurofibrillas provistas de bulbos terminales, 
señalada por Doínikow, en contacto con las células del conejo, se 
comprueba también, aunque a veces con dificultad, en los otros 
mamíferos. 

La investigación de las formaciones descritas, en lo que atañe 
a su génesis y significación, habrá de ser objeto de estudios ulte- 
riores. 


Sesión del 27 de Diciembre de 1918. 


Alteraciones respiratorias consecutivas 
a la punción del cuarto ventrículo 


POR 


JOSÉ SOPEÑA 
(Del Laboratorio de Fisiología de la Junta para Ampliación de Estudios). 


Estudiando el mecanismo de la glucemia por la picadura del 
cuarto ventrículo, obsérvanse a veces alteraciones de frecuencia 
y amplitud en los movimientos respiratorios; es, por consiguiente, 
interesante la representación gráfica de estas alteraciones para 
examinar sus características e intentar, hasta cierto punto, rela- 
cionarlas con otras alteraciones que la picadura bulbar ocasiona. 
Pero el bulbo es un importante centro nervioso cuya excitación 
pone en actividad mecanismos funcionales tan diversos como los 
núcleos nerviosos que intervienen en la respiración y los que origi- 
nan una descarga del sistema adrenal. Es, por lo tanto, preciso 
tener en cuenta hasta qué punto pueden ser debidas las variaciones 
que se observan a una lesión de los núcleos respiratorios, o conse- 
cuencia de la hiperadrenalinemia. Por otra parte, hay gran disparl- 
dad de criterios, tanto en lo que se refiere a la localización, signifi- 
cación y función de los llamados centros respiratorios, como res- 
pecto a la acción de la adrenalina sobre la respiración. 

La bibliografía sobre la regulación bulbar de la respiración ha 
sido resumida en estos últimos años por Langendorff (1) y Bech- 
terew (2). 

Si grande es el desacuerdo de los fisiólogos respecto a significa- 


(1) Véase Vagel: Handbuch der Physiologie des Menschen, tomo IV, pá- 
ginas 355 y siguientes. 
(2) Bechterew: Les fonctions nerveuses, segunda parte, pág. 28, 
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ción y localización de centros respiratorios, mayor lo es tocante a 
la acción de la adrenalina sobre la respiración. Inmediatamente 
después de la inyección de una dosis eficaz de adrenalina (1), los 
movimientos respiratorios se hacen más superficiales y su frecuen- 
cia disminuye: la disminución de frecuencia corresponde a la pro- 
longación de la espiración; a veces aparecen pausas espiratorias 
muy amplias; por repetidas inyecciones persiste el aplanamiento 
de la curva respiratoria, pero falta la prolongación de la espira- 
ción, acelerándose, en cambio, el ritmo. Los efectos de la inyección 
de adrenalina desaparecen progresivamente, recobrando la respi- 
ración sus caracteres normales, al mismo tiempo que la presión 
arterial recobra su primitivo nivel. 

Este efecto de la adrenalina sobre la espiración fué atribuido por 
Boruttau a una acción directa sobre el centro bulbar respiratorio, 
acción que sería inhibidora de la excitabilidad del centro; pero, 
según Biedl, esta acción pudiera explicarse más bien por un au- 
mento de la excitabilidad de los nervios de inhibición; confirma 
esta interpretación el hecho mencionado por Kahn de que la exci- 
tación centrípeta de algunos nervios provoca reflejos (como el de 
inspiración por excitación del cabo central del vago, la inhibición 
respiratoria por excitación del ramo nasal del trigémino, etc.), 
que aumentan en intensidad después de la inyección de extracto 
suprarrenal. 

Kahn (2) observa por inyecciones de adrenalina en dosis eficaces 
una evidente disminución de la frecuencia respiratoria (de 10 res- 
piraciones en diez segundos a tres respiraciones en diez segundos); 
progresivamente la frecuencia vuelve a su estado normal, a me- 
dida que pasa el efecto de la adrenalina. Esta acción inhibidora se 
traduce en el pneumograma por acortamiento de la inspiración y 
prolongación de la espiración; aumentando la dosis, observa deten- 
ción de la respiración por cortas pausas espiratorias; estos efectos, 
al contrario que Boruttaum, los observa después de una nueva in- 
yección; la sección de los vagos no altera los resultados. En su tra- 
bajo, Kahn no se decide a indicar si estos fenómenos son conse- 
cuencia de la acción directa de la adrenalina sobre el centro respi- 
ratorio. 


(1) Biedl: Innere Secretion, tomo II, pág. 652, 3.2 edición. 
(2) Kahn: Beobachtungen iiber Wirkungnebennieuextract, — Archives fur 
Anatomie und Physiologie, parte fisiológica, 1903, pág. 522. 
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Langlois y Garselon (1) encontraron que la inyección intraveno- 
sa de adrenalina en perros curarizados produce primero un re- 
tardo de la respiración, por prolongación de la espiración y hasta 


detención completa; en los animales no narcotizados estos efectos - 


son poco evidentes; la sección del vago disminuye la apnea, pero 


no la evita por completo. La excitación del vago después de des- 
aparecer la apnea adrenalínica provoca su reaparición, lo cual 
habla en contra de un agotamiento del centro del vago. Repitien- 


do las inyecciones de adrenalina, disminuían sus efectos sobre la 


respiración, mientras que la acción sobre la presión arterial per- 


sistía; durante la disminución de la actividad de los movimientos” 


respiratorios observaron aumento de los cambios respiratorios. 
Posteriormente, Langloís encuentra, por inyección de adrenalina, 
particularmente durante la narcosis, una polipnea intensa que 
siempre es precedida del aumento de la frecuencia respiratoria. 


- Este aumento de la frecuencia respiratoria es más evidente si pre- 


a 


viamente provoca en el animal una polipnea por elevación de tem- 
peratura. Enfrente del grupo de fisiólogos que pretenden explicar 
las alteraciones mencionadas, cualesquiera que ellas sean, por ac- 
ción directa de la adrenalina sobre los centros respiratorios, están 
otros que las consideran de índole diversa; así, Biedl hace notar 
que muy bien pueden explicarse como consecuencia de los trastor- 
nos circulatorios, que tan importante lugar ocupan en la acción de 
la adrenalina; análogo criterio sustentan Pentimall?, Nice- Rock 
y otros. 

Los resultados contradictorios, así como el no haberse tenido en 
cuenta en las investigaciones precedentes si los efectos consecuti- 
vos a excitaciones de diferentes lugares del bulbo tenían por causa 
una acción inmediata sobre la respiración o eran debidos a un 
aumento de la adrenalina circulante, dificultan el establecer rela- 
ción entre nuestros resultados y los logrados por otros experl- 
mentadores. 

- Nuestras experiencias han sido hechas sobre conejos, en los cua- 
les, previa anestesia con éter, se puso al descubierto el cuarto ven- 
trículo; de los 17 animales protocolados se obtuvo el trazado res- 


piratorio, con el pneumógrafo de cápsulas, en ocho; los nueve TOS 


tantes fueron traqueotomizados, obteniéndose el pneumograma por 


(1) Echanges respiratoires pendent le period d'hypertension due a ladrena- 
line. — Comptes rendus Société Biologie, tomo LXVIII, pág. 356, 1910. 
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interposición de un frasco de gran capacidad —cinco litros —entre 
la cánula traqueal y el tambor de Marey. La picadura fué practi- 
cada con punzón en unos animales, y en otros se sustituyó la pun- 
ción, por excitación farádica, con electrodo flexible, para evitar 
traumatismo, y durante tiempo variable de dos a diez segundos. 
Tanto las punciones como las excitaciones farádicas fueron repe- 
tidas en algunos animales con intervalos de cinco a veinte minu- 
tos. Al final de cada experimento se investigó la glucosuria; para 
simplificar la descripción del lugar del cuarto ventrículo excitado, 
representamos a éste por un triángulo, en el que una a indica 
el sitio de la punción. 

Entre las alteraciones observadas, llama la atención el aumento 
de la frecuencia respiratoria inmediatamente después de la pica- 
dura; este aumento se mantiene durante dos o tres minutos, y de- 
crece después progresivamente. 

Hacen excepción los casos números 11 y 15, en los cuales hubo 
ligera disminución de la frecuencia respiratoria; en el caso núme- 
ro 11 fué hecha la picadura con punzón en el límite superior bulbar 
una sola vez; en el caso número 15 se hicieron dos punciones en el 
límite superior y lateral del bulbo, simétricamente (fig. 3). 

Algunas de las excitaciones farádicas provocaron en el animal 
fuertes sacudidas que se revelan en el neumograma por algunos 
movimientos respiratorios desiguales (fig. 1); en estos casos el 
aumento de frecuencia es marcadísimo. 

Hemos de advertir que no todas las punciones o excitaciones fa- 
rádicas fueron seguidas de aumento de frecuencia; en algunas el 
ritmo respiratorio no sufrió variación, acaso por insuficiencia del 
estímulo. 

En la mayoría de los casos la frecuencia respiratoria al final del 
experimento es superior a la inicial (casos números 1, 2, 5,7, 8, 13, 
16, 17 y 19); en algunos igual (números 9, 10, 12, 14 y 20); en los 
casos 11 y 15, menor; el caso 11 comienza con 42 respiraciones en 
treinta segundos y termina con 36; el caso núm. 15 comienza con 
39 respiraciones en treinta segundos y termina con 23. 

Otra alteración que se observa inmediatamente después de la 
picadura es la disminución de la amplitud respiratoria, tanto en los 
casos de aumento como en los de disminución de frecuencia; hace 
excepción el caso núm. 10 (fig. 2), en el que no hay variación de 
amplitud respiratoria. 

En el caso núm. 14 el animal presenta al final del experimento 
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una onsaciMidl secreción alival y bronquial que le produce as- 


. y fisiagpecanica; la picadura: paa gustes en el ala blanca 1 interna, 
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- tercio superior. ú Y 
De las investigaciones de glucosa en la orina sólo dieron resul- 


+ tado positivo con el Fehling los casos 8,9 y 12, 
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Aumento de frecuencia respiratoria y disminución de ampli- 
tud. excitación farádica. — Casos 1, 2, 4, 5, 7, 8 y 9. 

Aumento de frecuencia sin disminución de amplitud: excita- 
ción farádica. — Caso 10. 

Aumento de frecuencia y disminución de amplitud: punción 
bulbar. — Casos 12, 13, 14, 16, 17, 19 y 20. 

Disminución de frecuencia. — Casos 11 y 15. 

Frecuencia inicial más baja que la final. — Casos 1, 2, 5,7, 8, 
13) TG y 19. 

Frecuencia inicial y final iguales. — Casos 9, 20, 12, 14 y 10. 

Frecuencia inicial más alta que la final. — Casos 11 y 15. 

Reducen Fehling. — Casos 8, 9 y 12. 
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Fig. 1. —Conejo 9. Excitación farádica seguida de contracción muscular 
generalizada. Pneumógrafo de cápsula. 
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Fig. 2, — Conejo 10. Excitación farádica. Pneumograma por traqueotomía. 


AAN AI 


Fig. 3. — Conejo 15. Picadura con punzón. Pneumograma por traqueotomía. 


Fig. 4. — Conejo 16. Picadura con punzón. Pneumograma por traqueotomía. 
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Especificidad del método tano-argéntico 
para la impregnación de los cristaloides 
de las células vegetales 


POR 


JOSÉ A. DE LABURU 
(Laboratorio del Colegio Máximo S. J. de Oña, Burgos). 


El método tano-argéntico, con que Achiúcarro (1) ha enriquecido 
la técnica, es de especialísima utilidad para los estudios histológi- 
cos. Su extraordinaria electividad, avalorada con las variantes in- 
troducidas por Del Río-Hortega (2), hacen del método referido uno 
de los más aptos para la confirmación de estructuras conocidas y 
el descubrimiento de otras nuevas. 

Los resultados que nosotros hemos obtenido en el estudio de los 
cristaloides intraprotoplásmicos de las células vegetales son exce- 
lentes. Hemos empleado para su investigación el tubérculo de So- 
lanum tuberosum, que tan típicos cristaloides tiene en las células 
subyacentes a la película suberosa, sirviéndonos del método primi- 
tivo de Achúcarro y de las variantes de Pío-Hortega, aunque con 
ligerísimas variaciones. 

Para el proceder de Achúcarro (tanino acuoso) y 2.* variante 
de Río- Hortega (tanino alcohólico), fijamos durante veinticuatro 
horas en formol al 20 por 100, adicionado de 5 gotas de amoníaco 
por 10 cent. cúb.; mantenemos los cortes diez minutos en la solu- 
ción de tanino al 1 por 100 (calentando en cápsula hasta despren- 
dimiento de vapores); los lavamos en agua amoniacal; los tene- 


(1) Achúcarro: Nuevo método para el estudio de la neuroglia y del tejido 
conjuntivo. Bol. de la Soc. Esp. de Biol., tomo I, 1911-12. 

(2) P. del Río- Hortega: Nuevas reglas para la coloración constante de las 
formaciones conectivas por el método de Achúcarro. Trab. del Lab. de Inv, 
biol., tomo XIV, 1916. 
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mos diez minutos en la solución argéntica (1 gota de solución de 
Bielchowsky en 6 cent. cúb. de agua destilada) y los reducimos 
(cinco minutos), previo lavado rápido o prescindiendo del lavado, 
en el líquido fijador. 

Para las variantes 1.*? y 3.? de Río-Hortega, después de sacados 
los cortes de la plata amoniacal, los sumergimos, previo lavado en . 
agua destilada, en la solución acuosa de cloruro de oro al 1 por 500, 
obteniendo al cabo de cinco a diez minutos, sin necesidad de ca- 
lentar el baño, la reacción deseada. Hemos prescindido de la ulte- 
rior fijación de los cortes en hiposulfito de sosa. 

También hemos procedido haciendo cortes a mano en material 
fresco, fijándolos dos minutos en solución acuosa saturada de su- 
blimado o treinta minutos en formol amoniacal. En el primer 
caso, después de lavar los cortes en agua corriente, los ponemos 
durante quince minutos en solución alcohólica de iodo al 1 por 30, 
siguiendo después el método primitivo de Achúcarro. 

Resultados. — En todos los casos aparecen los cristaloides pro- 
toplásmicos intensa y selectivamente impregnados, generalmente 
en tono café tostado, pero no faltan matices desde el color vinoso 
claro hasta el negro (figs. 1 y 2). A veces se presentan las aristas 
en negro intenso y el resto del cristaloide en rosa claro transpa- 
rente. 

La selección del método es exclusiva para los cristaloides, si se 
sacan los cortes de la plata amoniacal antes de que el baño se co- 
loree ligeramente de amarillo. La rapidez y especificidad del mé- 
todo tano-argéntico harán de él, sin duda, el proceder de elección 
para el reconocimiento y estudio de los cristaloides celulares, en lo 
que aventaja a los métodos de Zimmermann y Kraser. 

Hemos de advertir que, a pesar de los diversos tanteos efectua- 
dos para la adaptación del método, no hemos conseguido teñir los 
cristaloides de los granos de aleurona de la semilla del Píci- 
nUS COM. 


LÁMINA XXXV, 


José A. be Lauru. — Especificidad del método tano-argéntico para la impreg- 
nación de los cristaloides de las células vegetales. 


Cristaloides intraprotoplásmicos de Solanum Tuberosum. 


1. — Método tano-argéntico de Achúcarro. 
2. — Primera variante de Riío-Hortega. 


Sobre la estructura del corium 
de “Locusta viridissima, 


POR 


MANUEL SÁNCHEZ Y SÁNCHEZ 


No es nuestro propósito, al escribir esta nota, ofrecer un trabajo 
de conjunto sobre las envolturas embrionarias de los insectos (lo. 
cual tendría verdadero interés), sino limitarnos a describir dichas 
formaciones en un ortóptero, Locusta viridissima, que, por ser 
muy abundante, ha sido objeto de diversos trabajos por parte de 
los entomólogos extranjeros, pero ninguno de ellos ha dado una 
descripción total, tanto del corium como de la membrana vitelina; 
razones entrambas que justifican nuestra comunicación. 

Como el corium está constituído por una substancia sumamente 
dura, para ejecutar las preparaciones es preciso verificar inclusio- 
nes en parafina o celoidina, sometiendo previamente la envoltura 
embrionaria a la acción del alcohol clorhídrico, que tiene la facul- 
tad de ablandarla notablemente, haciéndola más asequible a las 
ulteriores manipulaciones. Si se incluye en parafina — y a nuestro 
modo de ver es lo preferible —, se puede someter los cortes a la 
acción prolongada del xilol, y luego realizar las impregnaciones 
como si dichos cortes hubiesen sido obtenidos directamente por 
medio del microtomo de congelación. 

Como métodos apropiados para el estudio de las múltiples imá- 
genes que del corium pueden obtenerse, son de recomendar las 
variantes que Del Río-Hortega ha introducido en el método al ta- 
nino y plata amoniacal de Achúcarro, y también el proceder de 
Cajal para la impregnación del aparato de Golg7 (urano-formol), 
habiendo empleado nosotros este último tal como lo aprendimos 
de nuestro maestro para revelar el citado detalle citológico. 

En las preparaciones ordinarias, teñidas con hematoxilina, se 
revela el corium del Zocusta como una envoltura gruesa y consis- 
tente, que rodea totalmente al ovoplasma, distinguiéndose en este 
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último un gran número de gotas de grasa fáciles de revelar con 
los reactivos de dicha substancia (fig. 1). 

Teniendo en cuenta que el aspecto de la envoltura embrionaria 
varía mucho, según la manera de realizar los cortes, daremos 
cuenta de tres facies de la misma, y luego reconstruiremos en una 
imagen total los resultados obtenidos en dichas observaciones par- 
ciales. 

A) Estructuras que se observan en las porciones del corium 
vistas de frente.— Separada una pequeña porción de la envoltura 
externa, impregnada convenientemente y pegada al porta-objetos, 
de manera que se pueda observar por su cara externa, con bas- 
tante aumento (unos 700 diámetros), se perciben imágenes como 
la representada en la figura 2, en la que destacan los siguientes 
elementos: unos círculos que corresponden a espacios huecos de 
diferente magnitud, según el exágono en donde se encuentren, 
los cuales parecen unidos a dichos exágonos por una serie de lí- 
neas dispuestas como los radios de una rueda. Estas líneas son es- 
trías de los opérculos de los cálices — que luego describiremos —, 
en cuyo centro está situado el poro ; a través de este opérculo, que 
es delicadísimo, se ven los exágonos que corresponden a la por- 
ción basal de las copas, los cuales se hallan atravesados por una 
serie de líneas, que son espacios huecos o canalículos que estable- 
cen la comunicación de los cálices lateralmente. 

B) Aspecto de las preparaciones ejecutadas según cortes lon- 
gitudinales. — Cuando se trate de hacer estos preparados, hay 
que procurar que los cortes sean de una delgadez notable, a fin de 
que los cálices, de que tantas veces hemos hablado, se hallen sec- 
cionados; en este caso, el aspecto de la preparación es análogo al 
representado en la figura 3, en la que se ven dos regiones diferen- 
tes: una inferior, homogénea, al parecer, y otra superior, en donde 
se encuentran los cálices; la inferior está provista de una serie de 
estrías que la atraviesan perpendicularmente, las cuales corres- 
ponden a canalículos que llegan hasta el ovoplasma; la capa supe- 
rior, integrada por los cálices, ofrece a nuestra consideración los 
siguientes detalles: los opérculos, cortados a lo largo, con una in- 
terrupción en su centro que corresponde al poro, y las estrías, si- 
tuadas en la porción basal de los mismos, y que son los canalículos 
que surcan los exágonos. 

C) Aspecto de las preparaciones obtenidas según cortes tan- 
genciales. — Según el sentido con que interesen dichas secciones 
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a los cálices, así varía la facies de la preparación. En la figura 5 
se ha copiado un preparado, en el cual el corte seccionaba a las co- 
pas por el cuello o porción media; en este caso se ven las paredes 
que han perdido de tal manera ya su forma exagonal, que algunas 
de ellas, así como el poro, están representados por tres círculos 
concéntricos, tal como A; otras son más irregulares, presentado 
abolladuras, tal como la representada en B. Si el corte interesa a 
los cálices en su porción basal, se obtienen imágenes de una regu- 
laridad geométrica extraordinaria: entonces aparecen infinidad de 
exágonos surcados por estrías; en Bb hemos proyectado el poro 
opercular, y en C han sido representados de igual modo los cana- 
lículos basales de que anteriormente hablamos. 

Vamos a intentar reconstruir, en una figura total, todos los de- 
talles que hemos apuntado, con el objeto de que sea mejor com- 
prendida la complicada y a la vez geométrica estructura del co- 
rium de la Locusta viridissíma. Reuniendo todos los detalles de 
los cortes descritos, se obtienen las imágenes sintéticas que pre- 
sentamos en la figura 6. La de la derecha representa un cáliz de 
los que se hallan en el extremo del eje del huevo, y la de la iz- 
quierda, cualquiera otro que no esté situado en dicha región. En 
ellos se ven los opérculos superiores que constituyen el techo del 
corium o parte periférica C, provista de pequeñas estrías, las cua- 
les, cuando aquél se mira de frente, dan lugar a los radios o figu- 
ras asteriformes; las paredes son más gruesas en su porción basal, 
en donde se presentan estriadas y de figura exagonal, por lo cual, 
cuando el corte interesa esta región B, se obtienen las figuras geo- 
métricas de que hemos hablado. En el fondo de las copas se en- 
cuentran los poros o porciones a donde llegan los canalículos. 

¿A qué responden estas estructuras o qué función desempeñan 
en la naturaleza tan curiosas disposiciones? Aunque es muy difícil 
contestar categóricamente a esta pregunta, creemos con Leukart 
que estas vías de comunicación entre el ovoplasma y el exterior 
sirven para llevar el oxígeno al germen, y que los canales y cáli- 
ces no son más que un aparato pneumático, para emplear una ex- 
presión de dicho sabio; según representa la figura 6, el oxígeno 
puede llegar perfectamente al ovoplasma, gracias al poro C y a los 
canalículos basales. Leydíg, que había observado algunos canales 
en los coleópteros (Timarcha, principalmente), emitió una hipóte- 
sis, según la cual, los Porenkanalen son homologables con los ca- 
nalículos dentarios de los vertebrados, asimilando las células co- 
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riógenas a los odontoblastos, y comparando la materia fundamen- 
tal (corionina) con la dentina. ; 

En Timarcha, admite Leydíg un primer tiempo, durante el cual 
las células epiteliales emiten, por su superficie libre, prolongacio- 
nes que segregan la corionina, y un segundo tiempo, durante el 
cual estas prolongaciones se retiran, dejando su molde bajo la for- 
ma de canalículos. 

Mis observaciones en Locusta no son lo suficientemente com- 
pletas para decidirme sobre el origen de las envolturas embriona- 
rias. En un corte del ovario, teñido con hematoxilina de Henden- 
haiín, se observa un conjunto de células prismáticas que rodea 
al ovoplasma, en el que se distinguen gruesas gotas de naturaleza 
protéica o grasosa; dichas células, que son las células coriógenas, 
están provistas de un núcleo alargado que contiene una red de li- 
nina de una belleza extraordinaria; entre dichas células y el ovo- 
plasma percíbese una región en la cual las citadas gotas han dis- 
minuído de tamaño y parecen residir en una zona más condensada 
del ovoplasma; alrededor de dichas células observáse una mem- 
brana peritoneal que rodea completamente al saco ovárico. 


Lámina XXXVI. 


M. SAncmez y SAncmez. — Sobre la estructura del Corium 
de «Locusta viridissima ». 


Figura 1. Figura 2. 
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M. SANOHEZ y SAncurz.— Sobre la estructura del Corium 
de «Locusta viridissima ». 
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M. SÁxcuez y Sinomez. — Sobre la estructura del Corium 
de «Locusta viridissima ». 
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Algunos datos morfológicos 
sobre el epitelio folicular del ovario 


POR 


P. RAMÓN Y CAJAL 
(Profesor de la Facultad de Medicina de Zaragoza). 


El método de Golgí nos proporciona importantes enseñanzas 
en el estudio del ovario, superando a todos los conocidos para el 
esclarecimiento de algunos puntos interesantes de la estructura de 
esta glándula, y particularmente, en lo que atañe a su inervación, 
exacta morfología del epitelio folicular, y a las relaciones de éste 
con la membrana pelúcida. A las revelaciones de este método 
vamos a contraernos en esta nota, dejando para más adelante un 
trabajo circunstanciado, en el cual, además de dar cuenta del em- 
pleo de otras técnicas, serán completadas nuestras exploraciones 
bibliográficas. 

La figura 1 muestra un folículo primordial en la etapa primera 
de su evolución, la cual se caracteriza, como es sabido, por un 
incremento numérico y una talla mayor del epitelio glandular. 

Este epitelio está representado por una hilera de corpúsculos 
bipolares, que simulan una membrana estratificada en las colora- 
ciones nucleares, dada la diversa situación de los núcleos. 

En dicha etapa de diferenciación vesicular, además del aumento 
de talla y bipolarización del epitelio, que la distingue del folículo 
embrionario, puede observarse el aumento de tamaño del óvulo y 
la organización de la membrana pelúcida; mientras que en la fase 
estacionaria o embrionaria, el epitelio ostenta una forma aplastada 
o cúbica y el óvulo carece de membrana estriada, teniendo además 
una talla más reducida. La organización de la membrana estriada 
se hace aparente en el momento en que el epitelio glandular se 
torna de aplastado en prolongado o bipolar, y sus elementos se 
orientan de un modo normal a la misma, dirigiendo un polo hacia 
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la teca interna, mientras el otro se aplica exactamente al contorno 7d 


vitelino. 
Como patentiza la figura 1, A, la fase proliferante del ovisaco 
ofrece ordinariamente una sola fila epitelial de elementos prolon- 


gados. El polo externo de éstos remata en un cono o pie aplastado, 


el cual, unido a los pies vecinos, diseña una banda o círculo perifé- 
rico, de aspecto homogéneo en los preparados no teñidos con el 
método de Golg?, y exactamente adaptada a la teca interna. Una 
observación semejante hizo el Dr. Del Río-Hortega con el método 
urano-argéntico de Cajal, pero los resultados no son ni con mucho 
tan demostrativos como con el de Golg7. El extremo o polo interno 
es más o menos largo y delgado, según el sitio de emplazamiento 
del núcleo, y se le ve terminar siempre mediante un engrosamiento 
cónico, del que surgen varios filamentos pestañosos, que unidos a 
los procedentes de otros elementos atraviesan la membrana radiada 
o pelúcida. Estos filamentos no suelen revasar el límite interno de 
esta envoltura, pero bien pudiera ser que, por deficiencias analíti- 
cas de este método de coloración, no sea perceptible siempre la 
prolongación de estos filamentos epiteliales hasta las mallas del 
reticulum intravitelino, como han creído ver algunos anatómicos, 
entre otros, Retzíus y Río-Hortega. Nosotros hemos visto la ter- 
minación de estos filamentos unas veces en el límite externo de la 
membrana fundamental del óvulo, ya mediante puntas finas, ya por 
engrosamientos en forma de gránulo; pero otras, sus filamentos se 
ramifican en el interior del vitelus. Además del cuerpo y de las 
grandes prolongaciones polares del epitelio folicular, se ven surgir 
tenues expansiones en forma de filamentos simples o ramificados, 
de curso ya interno, ya externo u oblicuo, de longitud variable, 
que manifiesta que estos elementos sufren una profunda diferen- 
ciación somática contemporáneamente a la evolución ovular. 

En la vesícula madura, las revelaciones del método argéntico 
discrepan algo de las estudiadas en el folículo ovular. 

Los corpúsculos de la membrana granulosa conservan, en gene- 
ral, inalterable su extremo externo, pero el cabo interno ofrece 
disposiciones distintas. Unas veces parece afectado de citolisis o 
disgregación granulosa, mientras que otras remata en un penacho 
de apéndices filamentosos de poca longitud y sumergidos en el 
líquido vesicular. Al lado de estos corpúsculos, más o menos trans- 
formados, se encuentran algunos con manifestaciones claras de una 
completa desorganización citolítica. 


» 
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Sila membrana granulosa consta de varias filas epiteliales, lo 
cual es lo corriente, suele ocurrir que algunas de las células que 
moran en las regiones más internas, han perdido la conexión con 
la banda subepitelial, mediante la retracción de su apéndice exter- 
no, pudiendo transformarse en cuerpos disformes o irregularmente 
esféricos. Algunos de los corpúsculos liberados de la pared proyec- 
tan expansiones somáticas, cuya longitud y forma recuerdan a los 
leucocitos en fase amiboidea o emigratoria, o a los elementos 
conectivos. En cuanto al epitelio que forma el pedículo o puente 
ovular, se compone de elementos de muy diversa conformación. 
Unos parecen células muertas en vías de desorganización, mientras 
que otros, los más, adoptan una forma más o menos estelar, pro- 
yectan varios filamentos pestoñosos, que ofrecen disposiciones muy 
diversas (fig. 2). 

Quizá no sea un despropósito asignar a estos epitelios liberados 
facultades emigratorias, puesto que es un hecho, reconocido por 
algunos investigadores, que las colonias epiteliales logradas en 
siembras artificiales producen elementos embrionarios dotados de 
movimientos amiboideos, lo mismo procedan de epitelios glandula- 
res que de revestimiento. Alguna vez nos ha asaltado la duda de 
si la fase estelar o irradiada de las células del ovisaco sería la etapa 
inicial de su muerte y disgregación protoplasmática; pero el hecho 
evidente de la existencia de estos corpúsculos, con apéndices somá- 
ticos, en el interior de la zona radiada, cuya integridad anatómica 
es evidente, nos confirman en la opinión de que la citada fase expan- 
sional corresponde a un estado activo del epitelio vesicular. 

Sabido es que el epitelio del disco prolígero forma un acúmulo de 
elementos colocados perpendicularmente a la membrana vitelina. 
Estos corpúsculos muestran, en general, una forma cónica o pira- 
midal, cuyo extremo ovular, más ancho que el opuesto, se aplica 
íntimamente a la membrana pelúcida, pareciendo disociarse en un 
haz de filamentos que la atraviesan. 

El número de estos filamentos o espinas de penetración es varia- 
ble; pero en general, la extremidad interna de este epitelio ofrece 
las apariencias de una brocha. El método de Golg1 parece justificar 
la opinión de Flemming y Retzius, y en general la de todos los 
citólogos, que afirman que dicha membrana es de procedencia epi- 
telial y debida a una diferenciación especial del cabo interno del 
epitelio folicular. 


A nuestro entender, la membrana pelúcida debe considerarse 
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como un órgano ovular, pero su formación parece depender de la y 
reacción que en el contorno vitelino suscitan las espinas protoplas- 
máticas de la corona radiata (fig. 3, A y B). 

En realidad, su constitución es mixta. El epitelio no contribuye 
a su organización más que por sus filamentos penetrantes, pues 
alrededor de éstos subsiste la membrana con su diafanidad carac- 
terística, dándose el caso de la atrofia o desaparición, en algunos 
procesos degenerativos, de las expansiones filares, subsistiendo la 
membrana íntegra, siempre sensible por un doble contorno carac- 
terístico. 

Recientemente, Del Río-Hortega, en su interesante trabajo 
publicado en la Revista dirigida por mi hermano, admite que las 
células de la corona radiata tienen una extremidad central que se 
adelgaza y ramifica y se anastomosa con las células más próximas; 
de esta extremidad surge una prolongación filiforme muy sutil que 
se insinúa al través de los canalículos de la pelúcida, llega al óvulo 
y termina por engrosamientos nodulares redondos o piriformes. 
Algunas de estas mazas epiteliales llegarían solamente hasta la 
membrana fundamental del huevo, pero otras penetrarían en su 
protoplasma. 

Paladino describió también bajo el nombre de red interepitelial 
estas anastomosis de las células del ovisaco, y Schottlimder admi- 
tió también la existencia de esta red, que según él desempeñaría 
un cierto papel en la nutrición del óvulo, enviando sus prolonga- 
ciones al través de la zona pelúcida. Para Renaut, el cabo.ovular 
de las células de la corona radiata está provisto de expansiones 
cónicas, implantadas en la zona pelúcida (células en clavo). Relzius, 
en su trabajo último (1913) presenta muy bien dichos apéndices, 
los cuales, según él, se anastomosarían con el protoplasma del 
óvulo. En nuestros preparados, nada autoriza a admitir tales anas- 
tomosis, aun cuando es indudable que el contacto entre estos dos 
órdenes de elementos es muy íntimo. 

En cuanto al extremo externo de los elementos de la corona 
radiata no llega jamás, en la vesícula madura, a la membrana 
granulosa; es generalmente corto y grueso, y frecuentemente 
muestra también algunos filamentos poco numerosos de escasa 
longitud. 

En lo que respecta al papel fisiológico de esta envoltura epitelial, 
sin que nosotros neguemos la intervención de estos elementos en 
la nutrición del huevo, nos parece lógico atribuirle también un 
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papel mecánico de sostenimiento y de protección, en virtud del 
íntimo ajuste que el círculo filamentoso establece con la membrana 
ovular. Su misión protectora queda evidenciada con sólo tener en 
cuenta que la cápsula ovular está constituida en parte por los pin- 
celes del cabo interno. 

Mas sea de esto lo que quiera, es indudable que existe una estre- 
cha conexión íntima entre el epitelio folicular y el óvulo. Este vín- 
culo dinámico se hace ostensible desde la época de la formación 
embrionaria del ovisaco, pudiendo afirmarse que esta solidaridad 
es patente aun después de la dehiscencia de la célula germinal, 
puesto que los residuos glandulares sufren un cambio grande dege- 
nerativo después, al formar parte del cuerpo amarillo. 

El Dr. Nubiola, en un trabajo reciente, ha fijado la atención 
sobre la correlación biológica entre el epitelio y el óvulo, confirien- 
do, como es natural, la superioridad jerárquica al óvulo. Es evi- 
dente que siempre que éste muere, degenera también el epitelio. 
Sólo en la degeneración microquística de las vesículas de Graaf 
se conserva la membrana granulosa indefinidamente, después de 
desaparecer el óvulo, aunque a veces subsista éste durante mucho 
tiempo. Fuera de este caso de significación patológica, el epitelio 
sufre contemporáneamente la degeneración granulosa que ataca al 
óvulo. 

El método de Golg7 denuncia mejor que otro alguno el estado de 
alteración química del protoplasma vitelino, mostrando en vez del 
conglomerado de inclusiones grasosas en forma de esférulas sepa- 
radas, teñidas en negro opaco, característico de los óvulos sanos, 
una mancha difusa, obscura, que cubre toda la célula germinal. Es 
tan sensible esta reacción, que antes que el microscopio acuse mo- 
dificaciones físicas sensibles, el método de Golg? denuncia los des- 
equilibrios químicos de esta célula, reveladores de un proceso de 
desintegración y de muerte. 

La diferenciación vegetante o ramificada de los elementos epite- 
liales no es privativa de la variedad folicular, como supusimos nos- 
otros en otro tiempo. Esta fase expansional puede discernirse tam- 
bién en algunos epitelios glandulares, ya normales, ya patológi- 
cos. En el cáncer, en el adenoma y también en epitelios sanos de 
revestimiento, suelen encontrarse algunos corpúsculos provistos de 
prolongación más o menos fina. 

La figura 3, C, muestra un huevo de Naboth, en el cual pueden 
verse en la fila parietal algunos corpúsculos prolongados, en los 
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que se inicia ya la vegetación protoplasmática, co 
en los polos y más excepcionalmente en el cuerpo de la célula. 
Pero las formas más diferenciadas suelen encontrarse en los ele- 
mentos dehiscentes, que viven saprofíticamente en el líquido intra- 
cavitario. Algunos de estos corpúsculos adquieren una talla gi- 
gante y una forma que recuerda a los corpúsculos nerviosos embrio- 
narios. 

Génesis y estructura del cuerpo amarillo. — En estos últimos 
tiempos hay tendencia a considerar al cuerpo amarillo como una 
glándula interna, a la que se le atribuye una alta dirección en el 
proceso de la gestación. Las experiencias demostrativas de esta 
finalidad directriz o reguladora de la evolución gestatoria, han sido 
contrarrestadas por otras no menos concluyentes que patentizan 
que la gestación, tanto en lo que se refiere a los hechos misteriosos 
de la diferenciación del sér, como el trofismo uterino y de los acce- 
sorios del huevo, no está subordinada a la actividad específica del 
cuerpo amarillo. La aseveración hecha por Friinkel de que la ges- 
tación está regida por la glándula luteínica, hasta el punto que su 
extirpación conduce siempre al aborto, y la inversa que la destruc- 
ción de los ovarios, respetando el corpus luteus, no imprime acción 
alguna sobre la gestación, han sido contrarrestadas por muchos 
hechos opuestos, unos de orden experimental y otros de orden pa- 
tológico; hasta el punto de que las opiniones de Friinkel están hoy 
descalificadas en el terreno científico. 

Aparte la extrema dificultad técnica de lograr la extirpación 
total del cuerpo amarillo, y especialmente de los mamíferos mul- 
tiembrionarios, sin suscitar grandes alteraciones de orden nervioso 
y vascular en los territorios limítrofes, que pueden ser origen de 
reflejos uterinos, es evidente que en la especie humana se ha prac- 
ticado la ovariotomía unilateral más de una vez, suprimiendo el 
cuerpo amarillo verdadero, y la gestación ha continuado hasta su 
término natural; y por el contrario, intervenciones sobre el ovario 
opuesto (quistes de ovario y otras neoplasias) han sido causa en 
ocasiones de aborto o parto prematuro. En nuestra práctica gine- 
cológica hemos tenido casos de ambos experimentos patológicos. 

Sabido es que después de la dehiscencia ovular, la vesícula de 
Graaf experimenta una interesante metamorfosis que conduce a la 
formación del cuerpo amarillo. A pesar de la multitud de trabajos 
realizados para esclarecer la verdadera estructura de este órgano, 
en lo que afecta al origen y significación funcional de su substan- 
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Py Cia esencial, o sea la formación luteínica, todavía no han podido 
concordar las diversas opiniones referentes a la verdadera génesis 
de estas células pigmentarias. 

El Dr. Nubiola aborda este problema en un interesante artículo 
publicado en los Treballs de la Societat de Biología (año 1916), 
aclarando algunos puntos dudosos de la constitución íntima del 
cuerpo amarillo, siendo su afirmación fundamental el reconoci- 
miento de dos tipos celulares en la membrana festoneada. Estos 
dos tipos, con caracteres morfológicos diferentes, serían descen- 
dencia unos de la membrana granulosa y otros dimanarían de la 
teca interna. 

Sabido es que se sostienen diversas teorías para explicar el origen 
de las células luteínicas. La mayor parte de los autores las hacen 
derivar de la membrana granulosa, otros de la teca interna, y 
otros, como el tocólogo español, les asignan un origen mixto. 

Antes de formular nuestra opinión respecto a la génesis del 
cuerpo amarillo, asunto que hace tiempo ha sido objeto de nues- 
tras investigaciones, haremos un breve resumen de estas teorías. 

Bouin y Ancel afirman que en el folículo maduro, ya próxima la 
emigración ovular, se advierte en la teca interna mayor prolifera- 
ción celular y envía prolongaciones conectivas y vasculares a la 
granulosa, mientras las células foliculares aumentan de volumen y 
empiezan a adquirir carácter luteínico. Según estos autores, la 
granulosa no sólo se convierte en la membrana luteínica, sino que 
también origina la capa conectiva interna que la limita. 

El Dr. Nubtola acepta con los anteriores autores la mayor acti- 
vidad de la teca interna, como fenómeno correlativo a la madurez 
de la vesícula, pero niega las modificaciones luteínicas del folículo 
antes de su eclosión; afirmación que nosotros compartimos también 
con el catedrático de Barcelona. Por lo demás, Bouin y Ancel no 
concretan de un modo preciso cuál sea el verdadero origen de los 
corpúsculos de luteína. 

La Srta. Niskoubina afirma que el cuerpo amarillo procede casi 
en su totalidad de las células de la granulosa, y en grado menor 
de las grandes células de la teca interna, las que en un principio 
son más voluminosas que las primeras y de las que las separa la 
membrana de Slavjanski. Después de desaparecer esta membrana, 
las células de la teca se tornarían pequeñas y las de procedencia 
folicular serían enormes. 

Mulon reconoció en un cuerpo amarillo verdadero células gran- 


> 4 á 
. s 
18 


224 BOLETÍN DE LA SOOIEDAD ESPAÑOLA DE BIOLOGÍA 


des, irregulares y otras más regulares y pequeñas, continuadas E 
el tejido conectivo. 


Cohn acepta también el origen mixto y distingue dos tipos de 
células. 

Ciaccio reconoce tres especies celulares: una con protoplasma 
granuloso y ergastoplasma y pocas gotas de grasa, otras llenas de 
vesículas grasosas y otras parecidas a las siderófilas, con núcleo 
hipercromático y protoplasma con gránulos lipoides, y dotadas de 
una substancia homogénea o granulosa que se tiñe por la hema- 
toxilina férrica. 

Grosser admite dos tipos celulares: uno procedente del epitelio 
folicular y otro originado en la teca interna. Según dicho autor, 
existiría primeramente una separación entre unos elementos y 
otros, pero después se confundirían. 

Según el Dr. Nubiola, se pueden distinguir perfectamente en el 
cuerpo amarillo dos razas distintas de células: células claras y 
células obscuras. 

Células claras. —Tienen un protoplasma con poca afinidad para 
las anilinas, claro y dotado de gránulos ergastoplásmicos (plasmo- 
somas en diversos grados de evolución) y están situadas en la 
región periférica del cuerpo amarillo, tocando a la faja conjuntiva 
externa. En estas células claras podrían distinguirse todavía dos 
tipos, de núcleo obscuro y de núcleo claro. Las primeras serían 
células jóvenes que no han llegado todavía a la plenitud evolutiva. 

Las de núcleo claro serían células adultas grandes en posesión 
de núcleo redondo con membrana acromática y cromática y de un 
gran núcleo lo verdadero. 

Existe en el cuerpo amarillo otra variedad celular que contiene 
en su protoplasma granulaciones de volumen muy variable, que se 
tiñen frecuentemente por la hematoxilina férrica de Heidenhatn, 
con formaciones ergastoplásmicas (plasmosomas, mitocondrias). 

Desde la teca interna, que envuelve al cuerpo amarillo, hacia la 
profundidad o centro de éste, pueden observarse, según este autor, 
todas las gradaciones morfológicas entre el elemento conectivo 
fusiforme o estelar de la teca y los corpúsculos de luteína que 
erróneamente fueron considerados por muchos investigadores 
como de procedencia folicular exclusiva. Además es fácil reconocer 
que de esta membrana conectiva irradian hacecillos colágenos, divi- 
diendo a veces en áreas o lóbulos la membrana festoneada, de 
cuyos tractus se ven surgir, como ha demostrado del Río-Hor- 
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o, finísimos filamentos que aislan en grupos pequeños las células 
de la luteína. Ea 

Células obscuras. — Ofrecen un contorno mal limitado y están 
dotadas de un protoplasma que se tiñe intensamente de una manera 
homogénea. Su núcleo, semejante al de las células claras, pero 
correctamente esférico. Están estas células situadas profundamen- 
te; su protoplasma sería al parecer caduco; el ergastoplasma, según 
Nubiola, habría terminado ya ciclo, transformándose en un pro- 
ducto de secreción que llena todo el cuerpo del elemento. Estas 
células, según el tocólogo de Barcelona, tendrían un doble origen; 
en su mayor parte procederían de la granulosa. 

La formación del cuerpo amarillo, lo mismo el menstrual que el 
gestatorio, ha.sido objeto por nuestra parte de antiguas indaga- 
ciones, las cuales nos condujeron a aquella interpretación, que, 
hasta los trabajos de Sobotta, se consideró como clásica en la 
ciencia. Benckiser, Nagel y Kolliker, sostienen el origen conjun- 
tivo de las células de luteína, considerándolas como descendencia 
directa de las tecas, afirmando que la granulosa se elimina al des- 
prenderse el óvulo, y si algún elemento epitelial queda, cae en 
degeneración rápida, no colaborando en el proceso hiperplásico 
del cuerpo amarillo. 

En la actualidad, no obstante los interesantes trabajos ya citados, 
entre los que merecen lugar preferente los de Nubiola y P. Domin- 
go, no encuentro motivo justificado para modificar mi antigua 
opinión. Sigo creyendo que el cuerpo amarillo es una derivación 
hiperplásica de la teca interna, que suministra los elementos luteí- 
nicos, y de la externa, que proyecta elementos conectivos, forma 
una especie de retículo interior y se encarga de la formación de la 
cicatriz intravesicular. 

En diversas ocasiones hemos sometido a la investigación micros- 
cópica vesículas rotas, algunas recientes, de uno o dos días des- 
pués del coito fecundante, otras de más tiempo, tanto del ratón 
como del conejo de Indias o común, y siempre hemos reconocido 
la misma constitución que el Dr. Nubiola y P. Domingo descubren 
en su último trabajo, presentado en la Sociedad Biológica de Bar- 
celona. En las vesículas de rotura reciente (de horas), hemos reco- 
nocido en el interior de estas cavidades un coágulo sanguíneo y 
la pared colindante representada por una membrana festoneada 
de elementos conectivos más o menos esféricos. Esta pared hállase 
constituída, sin ningún género de duda, por la teca interna, engro- 
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sada y plegada en el interior; disposición que se explica por 3% 
retracción que experimenta al cesar la presión del líquido intra- 
cavitario. Más adelante, las células de la teca interna se tornan 
poliédricas o redondas, aumentan de talla y ofrecen señales mani- 
fiestas de segmentación cariokinética y excepcionalmente simple. 
En el interior de su protoplasma se elabora el pigmento luteínico, 

y las demás inclusiones propias de estos elementos, entre las que 
figuran en cantidad predominante, las partículas grasosas que, 
según Vubiola, muestran gran apetencia por la hematoxilina 
férrica. Contemporáneamente, tractus celulares penetrantes, que 
forman series de elementos conectivos, se insinúan entre los gru- 
pos celulares de la membrana amarilla, alcanzando algunos la. 
cámara sanguínea interior. Estos corpúsculos conectivos emigran 
al interior del coágulo, alejándose mucho a veces del cuerpo ama- 
rillo y ostentando, frecuentemente, una conformación estelar. Tales 
elementos intracavitarios, diferenciándose a la vez que la emigra- 
ción aumenta, construirán más adelante la cicatriz definitiva del 
antro folicular. 

En el ovario del conejillo de Indias puede hacerse un estudio 
bien circunstanciado de la constitución del cuerpo amarillo, a los 
tres o cuatro días de la dehiscencia ovular. Consta el tejido luteínico 
de dos elementos distintos: 1.?, células esféricas de núcleo redondo 
y protoplasma abundante, en cuyos núcleos puede advertirse todo 
el ciclo de la multiplicación cariokinética, de un modo tan preciso 
y sistemático, como puede hacerse en las células epidérmicas de 
los urodelos o batrácios. Estos elementos son los corpúsculos 
luteínicos, y se caracterizan, aparte la diversa morfología con 
relación a las otras células, por las inclusiones intraprotoplásmicas 
ya conocidas; 2.”, células conectivas, ya redondas, ya más fre- 
cuentemente prolongadas, que forman verdaderos conductos o 
espacios cilíndricos, en cuyo interior se albergan las células luteí- 
nicas. Estos elementos conectivos engendran una verdadera red 
envolvente, entre cuyas mallas o huecos se alojan los corpúsculos 
citados. Más adelante, los corpúsculos luteínicos se atrofian, su 
núcleo se achica y su protoplasma se torna transparente y vacuo- 
lado, a la vez que los espacios interconectivos se estrechan y los 
elementos conectivos que los limitan adquieren una forma fusifor- 
me, adulta y definitiva. En la última etapa degenerativa, el cuerpo 
amarillo se transforma en una franja hialina ondulante, que con- 
tiene alguno que otro corpúsculo conectivo. Esta banda, último 
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vestigio del cuerpo lúteo, cubre la cicatriz central y aparece cir- 

-— cundada exteriormente por una formación conectiva procedente de 
la teca externa. El conjunto de estas disposiciones recibe la deno- 
minación de corpus albicans. 

En la gata puede advertirse que la teca interna y externa con- 
tiene dos tipos celulares distintos: 1. Las células conectivas de 
forma más o menos fusiforme o romboidal, con un núcleo esférico 
o prolongado. 2.” Elementos distintos de los anteriores, dispuestos 
en grupos de varias unidades, formando conglomerados multinu- 
cleares y caracterizados por la existencia de gran cantidad de 
inclusiones protoplasmáticas. Estas inclusiones toman un color 
obscuro y granujiento con el método de Golg7, a excepción del 
núcleo que destaca del protoplasma por su aspecto pálido y redon- 
deado (e 1, C). 

Estos corpúsculos pigmentados forman frecuentemente acúmu- 
los intersticiales también, aunque preferentemente se conglome- 
ran alrededor de los folículos de Graaf en evolución. En la figura 1 
puede observarse su distribución intersticial, así como también la 
participación que toman en la constitución de las tecas (fig. 1, A). 

Es evidente que, en torno de las vesículas maduras, estos cor- 
púsculos han experimentado una activa multiplicación, así como 
también es fácil advertir señales de idéntico incremento prolife- 
rante alrededor de los folículos atrésiéos. 

Los elementos constitutivos del cuerpo amarillo ofrecen un 

- aspecto similar a los pigmentarios de las tecas y a los elementos 
intersticiales de idéntica naturaleza, siendo para nosotros evidente 
que los luteínicos son descendencia directa de los que pueblan la 
teca interna y de los acúmulos situados en las proximidades de los 
OVIsacos. 

¿Qué significación fisiológica débese asignar a estos corpúsculos 
pigmentarios del ovario de la gata, que también se reconocen en 
el ovario de la perra? Para nosotros estos elementos forman parte 
de la glándula intersticial, y por consiguiente, el cuerpo amarillo 
no sería otra cosa que una hiperplasia de estas células glandulares. 

El método de Golgi evidencia que entre los elementos glandula- 
res, peculiares al cuerpo amarillo, se encuentran algunos corpúscu- 
los disformes, que conservan todavía las espinas o pestañas propias 
del epitelio de la granulosa en su fase evolutiva final, tal cual se 
les encuentra en la vesícula de Graaf (fig. 1, D). 

En el ovario de la mujer no hemos podido reconocer los citados 
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corpúsculos con inclusiones antes de la ruptura de la vesícula; pero R 
esto no autoriza a negar su existencia, ya que pueden encontrarse 

en una fase distinta de actividad química. Esta actividad química, 

que se manifiesta por la elaboración intraprotoplasmática de las 
substancias de inclusión, no se hace aparente en algunos animales 
(oveja, vaca, mujer) hasta la organización del cuerpo amarillo, y 

por consiguiente, como fenómeno contemporáneo con la evolución 

de dichos elementos especiales. 

En el ovario de la perra se reconoce ya la diferenciación química 
de estas células, aunque son de talla menor, y la materia de inclu- 
sión, susceptible de ennegrecerse con el ácido ósmico, no llena com- 
pletamente el soma. En cuanto a las relaciones de estas células 
con los folículos, son enteramente iguales que en los ovarios de 
la gata. 


Lámina XXXIX, 


P. Ramón Y Casan. — Sobre el epitelio folicular del ovario. 


A. pa A ¡ 
MES VA Ts A 

5d E z os 

E EAS 

1) UC 


Fig. 1.—A, folículo ovárico; B, cuerpo amarillo; CC, células pigmentarias de la teca 
interna e intersticiales; D, células epiteliales degeneradas del cuerpo amarillo 
(método de Gol g1). (Gata). : 


Fig, 2, — Vesícula de Graaf madura. — A, membrana granulosa; B, disco 
prolígero (método de Gol g1). (Perra). 
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Fig.3.—A, un óvulo con los elementos del disco, degenerados; B, óvulo en citolisis 
con desaparición de la membrana pelúcida; C, epitelio de un huevo de Naboth. 


Sobre la verdadera significación NL 
de las células neuróglicas 
llamadas amiboides 


POR 


P. DEL RÍO-HORTEGA 


(Del Laboratorio de Histopatología de la Junta para Ampliación de Estudios). 


Desde las importantes investigaciones de Alsheímer, cuyos 
resultados confirmaran, con aportación de nuevos detalles, otros 
muchos investigadores, conócese un tipo especial de células neuró- 
glicas que se presenta en los centros nerviosos del hombre y ma- 
míiferos, con ocasión de diferentes procesos toxi-infectivos y sin- 
gularmente de las encefalitis agudas y crónicas, parálisis general, 
rabia, corea, enfermedad del sueño, convulsiones, delirio, etc. 

El nombre de células neuróglicas amiboides (amóboide Gliaselle) 
con que estudiara a dichos corpúsculos el ilustre neurólogo tudes- 
co (1), ha sido aceptado sin titubear por los autores, quienes compa- 
rando los caracteres morfológicos que ostentan con los de las ami- 
bas, llegaron a sospechar que, del mismo modo que en estos seres 
acontece, serían aquéllos capaces de emitir apéndices pseudopódi- 
cos y de emigrar, acaso, hacia los sitios alterados. 

Los cuidadosos estudios efectuados después sobre tan intere- 
sante especie de células, se han encaminado a determinar con pre- 
cisión su morfología y su estructura, con la multitud de cambios 
que sufren, y principalmente su génesis, su participación en el 
substratum patológico de algunas cerebropatías y su probable sig- 
nificación funcional. 

La circunstancia de su aparición en los procesos inflamatorios 


(1) Aunque descritas especialmente por Alzheimer, otros autores señalaron 
con anterioridad la existencia de tales células en diferentes enfermedades, so- 
bre todo Etrsath, que las halló en muchos casos de demencia precoz. 
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y destructivos de la substancia nerviosa, hizo sospechar que se 
trataba de células neuróglicas jóvenes o rejuvenecidas, diferen- 
ciadas para el ejercicio de una útil función defensiva frente a los 
agentes irritantes, contribuyendo a la desaparición de los ele- 
mentos nerviosos desintegrados. Una gran parte de las amiboides, 
tendría, sin embargo, carácter francamente degenerativo. Así lo 
creyó Alzheimer (1) y así lo admitieron, sin vacilaciones, casi to- 
dos los autores (Eisath (2), Achúcarro (3) Rosental (4), Gaya- 
rre (5), Papadia (6), Buscaino (7), Pandolfi (8), etc.). 

Semejante concepto se encuentra, con pequeñas variaciones de 
detalle, en las publicaciones mejor informadas sobre histopatología 
de los centros nerviosos, y esta es la razón que nos mueve a pu- 
blicar el resultado de nuestras pesquisas en contra de la hipótesis 
de Alzheimer. 

En estos últimos años, merced al empleo de métodos específicos 
para las estructuras neuróglicas, ha podido estudiarse minucio- 
samente el proceso genético de las amiboides y se ha sostenido ya 
por algunos investigadores que su formación no acontece confor- 
me a la idea clásica; pero no se ha insistido bastante sobre su ca- 
rácter absolutamente regresivo en todos los casos, y su ineptitud 


(1) Alzheimer: Beitráge zur Kenntnis der pathologischen Neuroglia und 
ihrer Beziehung zu den Abbauvorgángen im Nervengewebe. Histol. und his- 
topathol. Arbeíten, tomo ITE, 1910. 

(2) Eisath: Ueber normale und pathologische Histologie des menschlichen 
Neuroglia. Monatschr. fiir Psych. und' Neurol., tomo XX. 

(3) Achúcarro: Las células amiboides de la neuroglia teñidas con el método 
de la plata reducida. Bol. de la Soc. Esp. de Biol., 1911. 

— Neuroglia y elementos intersticiales patológicos del cerebro, etc. Trab. 
del Lab. de Inv. biol., tomo 1X, 1911. 

— Notas pobre la estructura y funciones de la neuroglia, etc. Trab. del Lab. 
de Inv. bíol., tomo XI, 1913. 

(4) Rosental: Experimentelle Studien iiber amóboide Umwandlung der 
Neuroglia. Histol. nud histopathol. Arbeiten, tomo VI, 1913. 

(5) Gayarre y Achúcarro: La corteza cerebral en la demencia paralítica con 
el nuevo método del oro y sublimado de Cajal. Trab. del Lab. de Inv. biol., 
tomo XIIT, 1914. 

(6) Papadia: Le alterazioni del sistema nervoso centrale nelle malattie 
acute da infezione. Módena, 19153. 

(7) Buscaino: Sulla genesi e sul significato delle cellule ameboidi. Riv. di 
pat. nerv, ement., tomo XVIII, 1913. 

— Rigonfiamento torbido e necrosi granulare delle cellule neurogliche. 
Ricerche sulla natura dei Methylblaugranula. Riv. dí pat. nerv. e ment., 
tomo XIX, 1914. 

(8) Pandolfi: La neuroglia nelle intossicazioni. Anmnali di Neurología, 1913. 
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completa para el desempeño de funciones específicas, y la idea de 
Alzheimer no ha sido aún total y definitivamente olvidada. 

Hay un hecho interesante en relación con la génesis de corpúscu- 
los amiboides: la autolisis neuróglica. 

La propiedad de las células neuróglicas de adquirir aspectos 
morfológicos semejantes a las amiboides por simple modificación 
cadavérica, fué puesta de manifiesto por Rosental, Buscaino 
y Wohlwill (1), principalmente, pero sólo ha llegado a ser bien cono- 
cido merced a la aplicación del método áurico por Cajal (2), Achú- 
carro y Gayarre, Ziveri (3), Río- Hortega (4), Schaffer (5), 
Rossi (6), etc. - 

Es, pues, bien conocida la escasa resistencia que posee la neuro- 
glia protoplásmica y fibrosa, que da lugar al interesante fenómeno 
cadavérico denominado por Cajal klasmatodendrosis. A causa de 
ella i¡níciase poco después de la muerte la fragmentación de los 
apéndices celulares que, en definitiva, se convierten en grumos 
y bloques protoplásmicos de forma, tamaño y estructura dife- 
rentes. 

El cuerpo de los gliocitos, privado de apéndices por autolisis 
cadavérica, acaba por exhibir aspectos morfológicos muy seme- 
jantes a los que son característicos de las amiboides, como lo 
demuestran gran número de observaciones. 

Las interesantes experiencias de Buscaino acerca de la produc- 
ción de células amiboides ¿n vitro (por simple inmersión de tejidos 
normales en soluciones ácidas o alcalinas de variable concentra- 
ción), tienen valor enorme para explicar la génesis de amiboides 
después de la muerte, pero algo menor, aunque no despreciable, 
en lo que atañe a la formación de dichos corpúsculos en ciertos 
casos patológicos, donde, frecuentemente, junto a células con pro- 
funda tumefacción del protoplasma y klasmatodendrosis existen 


(1) Wohlwill : Úber amóboid Glia. Virchow's Arch. f. pathol. Anat., 1914. 

(2) Cajal: Contribución al conocimiento de la neuroglia del cerebro humano. 
Trab. del Lab. de Inv. biol., tomo XI, 1914, 

(3) Zívert: Alcune considerazioni sulla cosidetta neuroglia adendritica («ter- 
cer elemento di Cajal »). Annali dí Neurología, 1914, 

(4) Río- Hortega: Contribution a l'étude de l'histopathologie de la nevroglie. 
Trab. del Lab. de Inv. biol., tomo XIV, 1916. 

(5) Schaffer: Zur Kenntnis der normalen und pathol. Neuroglia. Hirnpatho- 
log. Beitráge aus dem hirnhistol. Institut der Univers. Budapest, 1915. 
(6) Rossi: La neuroglia nella corteccia cerebrale dei dementi paralitici. 
Annali dí Neurología, 1918. 
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otras cuyos caracteres morfológicos y texturales no han sufrido 
modificaciones apreciables. 

En muchos procesos patológicos, donde existe gliosis más o me- 
nos intensa con marcada hipertrofia y tumefacción del protoplasma 
slial (epilepsia, parálisis general, etc.), obsérvase con frecuencia 
que a la hinchazón moniliforme de las dendritas sucede su sepa- 
ración del soma y su disgregación completa. Los resultados de 
este proceso anormal son, aparentemente, idénticos a los que se 
observan post - mortem en casos normales: el cuerpo celular, ápodo, 
adquiere formas amiboides y los apéndices fragmentados constitu- 
yen «cuerpos de relleno» (Fiúllkorperschen). 

Así lo confirman estudios recientes de Achúcarro y Gayarre y 
Rossí en la demencia paralítica, de Fañanás en la rabia, nues- 
tros en la intoxicación por pilocarpina, enfermedad del sueño, se- 
nilidad, encefalitis espontáneas y experimentales, etc. 

Existen, pues, sobradas observaciones que autorizan a pensar 
que en la génesis de las amiboides desempeña el papel más impor- 
tante la débil resistencia de la neuroglia, y podría admitirse, en 
consecuencia, que la formación de dichos corpúsculos se relaciona 
siempre íntimamente con fenómenos dendroréxicos dependientes 
de la alteración celular. Sin embargo, hállase todavía en publica- 
ciones recientes (1) alguna descripción de las amiboides basada 
casi exclusivamente en las primeras observaciones de Alszheimer, 
prescindiendo de las realizadas últimamente por muchos autores. 
Según aquéllas, podrían gozar tales células, al formarse, de una 
gran vitalidad que luego se atenuaría; según éstas, es muy sospe- 
choso su carácter constantemente regresivo. 

Entre los autores que se inclinan a admitir que las amiboides 
derivan de un proceso regresivo hemos de mencionar a Buscaino, 
para quien representan, en parte, formas de necrosis granular de 
los gliocitos, comparable a la tumefación turbia de las células rena- 
les, y a Rosental y Pandolfi, que, en sus estudios experimenta- 
les (intoxicaciones), vieron el carácter degenerativo o necrobió- 
tico de dichas formaciones. Según Buscaino y Rosental, la exis- 
tencia de granulaciones colorables por el azul de metileno (Me- 


(1) Durante la corrección de pruebas del presente artículo hemos conocido 
el trabajo de Kiyoyasu Maruti: The effect of over-activity on the morphologi- 
cal structure of the synapse (Journ. of comp. neurol., t. 30; Abril, 1919), don- 
de el autor estudia la formación de amiboides neuróglicas y su significación 
biológica, de acuerdo con la doctrina de Alzheimer, 
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thylblaugranula de Alsheímer) es una prueba del carácter necro- 
biótico de las amiboides. 

Para otros autores — ya lo hemos manifestado —, una parte de 
las amiboides tendría carácter progresivo, y otra parte sería con- 
secuencia de alteraciones patológicas de la glía. Esta opinión ha 
sido compartida más recientemente por Achúcarro y Gayarre, 
quienes (sirviéndose ya del método áurico y después de estudiar la 
autolisis neuróglica como fenómeno cadavérico y como proceso vi- 
tal en la demencia paralítica) afirman que «la klasmatodendrosis 
conduce a veces a la formación de elementos enteramente seme- 
jantes a las células amiboides de Alzheimer», aunque «este meca- 
nismo no debe entrar por mucho en la formación de las células 
amiboides corticales », que tendrían diferente génesis y naturaleza. 

Esta distinción entre las amiboides de la substancia gris y de la 
substancia blanca — sobre la que luego insistiremos — se basa en 
diferencias morfológicas y texturales relacionadas con el tipo pro- 
toplásmico o fibroso de la neuroglia, mejor que con su mecanismo 
generador. 

En concepto de Lafora, al que pertenece una de las publicacio- 
nes más recientes que hemos analizado (1), «la formación de célu- 
las amiboides es de naturaleza progresiva en su fase más activa»; 
tienen vida efímera — añade —, y cuando pasa el proceso agudo 
(delirio, convulsiones, etc.) desaparecen en pocas horas. 

Existe, como se ve, marcada discrepancia en la apreciación del 
verdadero carácter (progresivo, regresivo o mixto) de las amiboi- 
des, y está justificada la presentación de esta nota, en la que, al 
referir nuestras observaciones, haremos resaltar las diferencias 
que existen entre el concepto de Alsheímer y el nuestro, y descri- 
biremos nuevos detalles de estructura. 

Hemos efectuado nuestras pesquisas en gran número de procesos 
patológicos agudos y crónicos, donde existían manifiestas altera- 
ciones de la neuroglia; v. gr.: demencia senil, parálisis general, 
corea, epilepsia, enfermedad del sueño, esclerosis en placas, tumo- 
res, reblandecimientos, meningo-encefalitis, moquillo, rabia, etc... 

La técnica utilizada en nuestros estudios se reduce a tres méto- 
dos electivos: el de Achúcarro al tanino-plata, con nuestras mo- 
dificaciones; el de Cajal al oro-sublimado, que tan excelentes re- 


(1) Lafora: Estado actual de la histopatología del sistema nervioso. (Los 
Progresos de la Clínica, Dic., 1917), 
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sultados ha suministrado a Cajal, Achúcarro, Gayarre, Lafora, 
Schaffer, etc., y el nuestro al carbonato de plata amoniacal, que 
en manos de Fañanás ha revelado también interesantes estructu: 
ras gliales. 

ForMACIÓN DE LAS AMIBOIDES NEURÓGLICAS. — Si se tiñe con 
cloruro de oro-sublimado o con carbonato argéntico amoniacal un 
corte de cerebro atacado de un proceso inflamatorio intenso, cual- 
quiera que sea su naturaleza (encefalitis aguda o subaguda; ora 
espontánea, ora provocada por heridas, nucleinato de sosa, etc.), 
se discernirá fácilmente el conjunto de fases por donde pasan las 
células neuróglicas antes de adquirir el aspecto amiboideo. 

Partiendo de las regiones más alejadas del foco inflamatorio, y a 
medida que nos acercamos al punto culminante del proceso, halla- 
mos tres zonas de límites imprecisos: en la primera se encuentra 
la neuroglia tumefacta y visiblemente hipertrofiada; en la segunda 
han perdido los gliocitos, por fragmentación progresiva, gran par- 
te de sus prolongaciones; en la tercera, las células gliales, exentas 
de apéndices ramificados, presentan ya los caracteres típicos de 
las amiboides de Alzheimer. 

En algunas enfermedades se sorprende casi exclusivamente una 
de las fases regresivas señaladas. Así, tratándose de lesiones an- 
tiguas como las que se observan en diferentes formas de ependimi- 
tis, senilidad, parálisis general, etc., asístese a veces tan sólo a la 
fase final de las amiboides, la que ha sido mejor estudiada y des- 
crita por los investigadores. 

Hay casos, sin embargo, en que la degeneración neuróglica es 
muy avanzada en ciertos sitios, mientras que en otros apenas se 
inicia la hinchazón del protoplasma, lo que denota el carácter pro- 
gresivo de las alteraciones. 

Los comienzos de la regresión neuróglica preamiboide difieren, 
aparentemente al menos, en las células llamadas protoplásmicas y 
en las fibrosas, pues en las primeras desaparece de antemano el 
aspecto esponjoso que normalmente exhiben el soma y las dendri- 
tas, los cuales se truecan espesos y homogéneos, presentando los 
caracteres propios de las formas gliocíticas de transición. Tal es 
el primer fenómeno regresivo que en la neuroglia acontece (se- 
gún acertada observación de Mariínesco y Achúcarro), y que es, en 
suma, una condensación del protoplasma. 

En la figura 1, que reproduce una zona de la corteza cerebral 
en un caso de meningo -encefalitis tuberculosa subaguda, hállanse 
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copiadas las principales fases de la transformación amiboidea de 
las células protoplásmicas. El astrocito A, que en condiciones nor- 
males exhibiría estructura reticulada o esponjosa, aparece gru- 
moso, espeso y opaco; sus apéndices, engrosados y toscos, hánse 
fragmentado en gran parte, simplificando visiblemente sus dicoto- 
mías; los pies vasculares, despegados a veces de sus inserciones, 
exhiben abultamientos y presentan algunas vacuolas. En fases más 
avanzadas de la degeneración celular, el protoplasma se presenta 
más tumefacto (B), las dendritas más escasas (C) y los caracteres 
amiboides más acusados (D). 

En la glía de tipo fibroso se comprueba la existencia de un fenó- 
meno igual, en esencia, pero de aspecto diferente, puesto que la 
envoltura protoplásmica de las expansiones gliofibrilares (1), intin- 
gible por lo general, se espesa y homogeniza, se enturbia y ad- 
quiere mayor colorabilidad, de lo que resulta el engrosamiento de 
los apéndices y, por ende, un aspecto celular casi idéntico al que 
exhibe la neuroglia esponjosa cortical en estado de tumefacción 
turbia (fig. 2, A). 

A partir de este momento, sucédense fenómenos absolutamente 
idénticos en la glía protoplásmica y en la fibrosa. 

La hinchazón celular es uniforme en sus comienzos, pero en se- 
guida adquiere mayor intensidad en el soma, cuyo contorno se 
abulta, y en algunos trechos de las dendritas, que adquieren así 


(1) La sospecha de Held y Achúcarro de que las prolongaciones gliofibrila- 
res estaban envueltas en toda su longitud por un manguito protoplásmico más 
o menos espeso, no era fácil de confirmar con ninguno de los métodos específi- 
cos de la neuroglia y mucho menos desde que la hipótesis del sincitium neuró- 
glico quedó desechada. 

Nosotros hemos afirmado anteriormente su existencia basándonos, no en el 
descubrimiento de tal envoltura perifibrilar, pero sí en la demostración de que 
a lo largo de las fibrillas de Ranvier- Weigert existían típicos gliosomas ínti- 
mamente adosados a su superficie y, sin duda alguna, incluídos en una masa 
protoplásmica. 

En nuestras últimas observaciones sobre la neuroglia fibrosa, teñida con el 
carbonato de plata amoniacal, nos ha sorprendido el hallazgo, así en el hom- 
bre como en los mamíferos, de una cantidad de protoplasma somático y den- 
drítico mucho mayor de lo que permite discernir el método áurico. Las prolon- 
gaciones fibrilares poseen, pues, una envoltura de protoplasma laxo y espon- 
joso, de cuyo áspero contorno emergen delicados apéndices casi incolorables 
y en cuyo interior abundan los gliosomas. 

La neuroglia cortical de los mamíferos es también rica en protoplasma y 
presenta (incluso en el conejo) un aspecto netamente esponjoso en el cuerpo 
celular y en sus múltiples y ramificadas expansiones, ricas en granulaciones 
específicas. 
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engrosamientos desiguales, al principio piriformes y luego redon- 
deados, que las dan aspecto moniliforme. Cuando esto ocurre, la 
fragmentación de las prolongaciones es inminente. 

Iníciase la klasmatodendrosis y se desprenden del soma masas 
redondeadas, ovoideas o irregulares, de tamaño variable, que se 
alinean, al principio, en la dirección de las prolongaciones o se ex- 
tienden sin orden por toda el área que ocupaba la célula de que 
proceden. El nombre de Fiúllkorperschen o cuerpos de relleno, 
dado por Alzheimer a estos grumosos detritus de la neuroglia, ha 
sido por todos aceptado. 

Los trozos de protoplasma neuróglico separados del centro tró- 
fico abúltanse todavía más, adquiriendo límites borrosos; fragmén- 
tanse de nuevo y constituyen, en último término, sábanas extensas 
de granulaciones desiguales (fig. 3, A), bastante enérgicamente 
colorables unas veces (superficie de la corteza cerebra:, substancia 
blanca) y apenas tingibles por la plata otras (procesos crónicos 
principalmente). 

Los cuerpos de relleno se forman también a expensas de la glía 


- protoplásmica, a condición de que la dendrorexis vaya precedida' 


de tumefacción celular, con o sin hipertrofia (fig. 1). Por esto, en 
la autolisis cadavérica y de los procesos agudísimos no siempre 
son tan visibles como los que proceden de la glía fibrosa. 

El cuerpo celular, desguarnecido de apéndices por autolisis, se 
presenta con nuevos caracteres: su forma es redonda, angulosa o 
irregular, contribuyendo a su variado aspecto la desigual tume- 
facción del protoplasma. Éste destaca de las estructuras inmedia- 
tas por el singular relieve de sus bordes y se tiñe bastante inten- 
samente en la periferia y muy poco. en la región perinuclear. El 
núcleo se retrae y picnotiza a medida que avanza la alteración ce- 
lular, y en las amiboides típicas aparece pequeñísimo y obscuro, 
redondeado o anguloso, ocupando el centro de la célula o uno de 
sus bordes, lo que es frecuente (figs. 1, D; 5 y 7,C). 

ALTERACIÓN GLIOFIBRILAR. — En el protoplasma de las amiboi- 
des, homogéneo en apariencia, existen diferentes especies de gra- 
nulaciones perfectamente conocidas desde Alzheimer (granos fu- 
chinófilos, fibrinoides, Methylblaugranula, lipoides), junto con 
pequeñas vacuolas y quistes; pero ni el método de Cajal al oro- 
sublimado, ni el de Achúcarro con sus variantes, permiten descu- 
brir en ellas estructura alguna relacionada con las gliofibrillas in- 
trasomáticas. Nuestro proceder al carbonato de plata amoniacal 
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nos ha revelado la existencia de interesantes formaciones fibrilares 
incluídas en los bloques protoplásmicos. 

Según hamos demostrado en otras publicaciones (1), el aspecto 
esponjoso de las células neuróglicas de tipo protoplásmico se debe 
al entrecruzamiento de fibrillas delicadas en forma de plexo. Di- 
chas fibrillas (cito -retículo indiferenciado) se disciernen mal ordi- 
nariamente, porque el protoplasma amorfo que las recubre (re- 
traído hacia ellas) se tiñe algo con los métodos áurico y argéntico, 
pero son visibles cuando se transforman, por diferenciación espe- 
cífica, en gliofibrillas. Así sucede en las células de tipo fibroso, 
donde tales fibras, formadas por un solo filamento primitivo o por 
un haz de ellos, van desde una prolongación a otra a través del 
soma. 

¿Qué ocurre con estas fibras intrasomáticas durante la amputa- 
ción de dendritas que precede a las amiboides? Es lógico pensar 
que, a consecuencia de la dendrorexis, quedan dentro del cuerpo 
celular los trozos de fibrilla que enlazaban a las expansiones. 

Por su carácter de órganos especialmente destinados a dar so- 
lidez a la trama nerviosa, las gliofibrillas resisten a la fragmenta- 
ción mucho más que el protoplasma laxo más o menos tumefacto 
que las rodea, por lo que se originan al principio curiosos aspectos 
moniliformes en los apéndices celulares (figs. 3 y 7). No obstante, 
acaban por romperse. 

Cada fragmento de prolongación neuróglica encierra, por con- 
siguiente, un trozo de gliofibrilla que con frecuencia desaparece 
por disolución. En cuanto al soma glial privado de expansiones, 
conserva durante mucho tiempo las fibrillas que en estado normal 
le recorrieran, pero el aspecto de ellas difiere, según que la rotura 
haya tenido lugar por uno sólo o por sus dos extremos. 

La fibra seccionada por un sólo cabo tiende a formar un glomé- 
rulo dentro del soma o en su "proximidad, mientras que la que su- 
fre doble fragmentación engendra filamentos flexuosos, lazadas, 
anillos, etc., de lo que resultan los más variados aspectos en las 
amiboides que los contienen. 

Mas, no sólo persisten y evolucionan las fibrillas intraprotoplás- 
micas en los gliocitos totalmente privados de expansiones, sino 
también en otros, bastante numerosos, donde la morfología celular 


(1) Río- Hortega: Estructura fibrilar del protoplasma neuróglico y origen 
de las gliofibrillas. (Trab. del Lab. de Inv. biol., t. XIV, 1916). 
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apenas ha sufrido variaciones y la klasmatodendrosis es poco acen- 
tuada. De ello son ejemplo las figuras 2, 3 y 4. 

Preamiboides. — En la figura 2, junto a las células A y C, cuyo 
estado preamiboide es evidente, existe otra (B) donde el tipo fibro- 
so apenas ha sufrido perturbaciones. En el protoplasma de todas 
ellas se percibe idéntica inclusión de fibrillas cortas y flexuosas y 
de anillos más o menos perfectos. 

La figura 3, correspondiente a un caso de demencia senil, repro- 
duce un aspecto de la corteza cerebral en la proximidad de su bor- 
de libre. Todas las células neuróglicas presentan tumefacción in- 
tensa del protoplasma, amputación de gran número de apéndices y 
estado moniliforme de los restantes. En el interior del soma nótase 
la presencia de interesantes formaciones fibrilares que, por su colo- 
ración negra o parda, destacan vigorosamente del citoplasma homo- 
genizado. 

Unas veces existe un sólo glomérulo de variable tamaño y com- 
plicación, donde, por lo general, es imposible seguir, en sus múlti- 
ples incurvaciones, el curso de los filamentos que le originan ni sa- 
ber si en su constitución entra más de una fibrilla; otras veces son 
dos o tres los ovillos o madejas intracelulares, generalmente situa- 
dos en los polos; muchos gliocitos encierran escasas fibrillas cortas 
y flexuosas, que entran por las expansiones y avanzan hacia el nú- 
cleo, sin tocarle; otros, por último, carecen de inclusiones fibrilares. 

Con frecuencia, en lugar de exhibir las fibras aspectos glomeru- 
lares o enmarañados, forman mechones o bucles que ocupan la raíz 
de las dendritas y penetran en el soma para: perderse en él insen- 
siblemente. 

Dentro de la identidad del tipo general, obsérvase la mayor ri- 
queza de aspectos celulares, no siendo raro encontrar junto a cor- 
púsculos provistos de un hilillo solitario, pobre en inflexiones, de 
una pequeña agrupación de filamentos y anillos entrelazados, otros 
donde la formación filar alcanza proporciones enormes. Véase a 
este respecto la figura 4, tomada del asta de Ammon de una mujer 
centenaria. Los glomérulos intracelulares están aquí constituidos 
por abundantes filamentos tortuosos y ensortijados y por anillos 
verdaderos de desiguales dimensiones y ocupan la mayor parte del 
soma, en cuya superficie forman a veces prominencia, como que- 
riendo separarse de él, lo que acontece en ocasiones. 

Prueban todos estos ejemplos que la alteración gliofibrilar no 
exige como condición genética indispensable que las células adquie- 
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ran apariencias amiboides más o menos perfectas; basta para que 
se produzca que exista una rotura de expansiones seguida de tume- 
facción o simplemente de atrofia protoplásmica. 

Formaciones análogas. — Nuestras pesquisas en gran número 
de casos han servido para demostrarnos que en la senilidad existen 
constantemente formaciones gliofibrilares de carácter involutivo, 
que afectan por igual a la glía fibrosa y a la de tipo protoplásmico 
e inclusive a las células ependimarias, cuya categoría glio-epitelial 
no puede dudarse. 

En efecto, además de las formaciones descriptas en los gliocitos 
preamiboides, existen otras esencialmente idénticas, en células 
neuróglicas no tumefactas y hasta, en ocasiones, bastante bien con- 
servadas. Las colonias gliofibrilares que en ellas se encuentran ex- 
hiben dos aspectos principales: intrasomático uno, caracterizado 
por sus hilos ensortijados repartidos por todo el cuerpo celular o 
acumuladas en un polo; extrasomático otro, donde las fibras se 
amontonan en la vecindad del cuerpo celular engendrando curiosos 
glomérulos y nidos pericelulares, ricos en anillos libres, que son 
tanto más abundantes cuanto mayor es la amputación dendrítica 
que los engendra. 

En las células que revisten la cavidad ventricular existen (en 
mayor o menor abundancia, según los casos) fibras gruesas de va- 
riable longitud y forma lanceolar o fusoidal más o menos prolon- 
gada, vertical u oblicuamente dirigidas a lo largo de las raíces ce- 
lulares y con marcada tendencia a envolver al núcleo en un cono 
fibrilar o en un bucle ensortijado de la más variada morfología. Con 
frecuencia, después de describir tales fibras alrededor del núcleo, 
uno o varios círculos se prolongan por la trama nerviosa subya- 
cente. Entre los haces de fibras abundan los anillos. En la figura 8 
(que corresponde a un trabajo en preparación) puede apreciarse la 
singular belleza de las formaciones gliofibrilares existentes en el 
epéndimo de los seniles. Los fenómenos involutivos de las fibrillas 
intracelulares son morfológica y genéticamente semejantes a los 
de la neuroglia verdadera y a los que constituyen la alteración 
neurofibrilar de Alzheimer. 

Amiboides. — Volviendo a las amiboides, objeto principal de 
estas notas, encontramos en ellas los mismos aspectos menciona- 
dos, con las modificaciones dependientes de la especial morfología 
celular. 

En la figura 5 hemos reunido algunos de los principales tipos 
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que la estructura fibrilar ofrece en las amiboides corticales : las cé- 
lulas A y B contienen un solo filamento alojado en una zona de 
protoplasma enrarecido, donde forma ovillos más o menos laxos; 
en C, D y L son múltiples las fibrillas tortuosas, de variable gro- 
sor, que surcan el protoplasma degenerado, en cuya masa termi- 
nan por extremos puntiagudos. Algunas de estas fibrillas se reunen 
en haz y se prolongan fuera del soma. En las amiboides E, F, G, 
J y N existen filamentos cortos, enlazados con anillos abundantes. 
En O, por último, sólo se ven algunos anillos. 

Ciertos corpúsculos donde la hipertrofia gliofibrilar es más inten- 
sa, encierran glomérulos apretados, de aspectos diferentes, en los 
que a veces puede seguirse el complicado curso perinuclear de los 
hilos que los constituyen (fig. 6, M); en ocasiones, sin embargo, 
contribuyen a su génesis tan abundantes filamentos entrecruzados, 
que su trama resulta inextricable (fig. 6, N). 

Mencionemos en fin, para ser completos, la existencia de fibri- 
llas enquistadas en las que con frecuencia se notan alteraciones re- 
gresivas (fragmentación progresiva y disolución). En las figuras 
5 y Ó se encuentran reproducidos algunos de sus aspectos princi- 
pales. 

Vitalidad de las gliofibrillas. —Si analizamos los caracteres de 
las fibrillas amiboidianas comprobamos el hecho interesante de que 
su longitud y su grosor se encuentran aumentados relativamente a 
lo que correspondería al estado normal de las células, lo que indica 
que, aunque sumergidas en una masa protoplásmica en degenera- 
ción, gozan de vida en cierto modo autónoma, supuesto que crecen 
y se desenvuelven cuando el resto del organismo celular es asiento 
de avanzada regresión. 

Y no sólo ocurre esto en las fibrillas intracelulares, sino tam- 
bién en algunas otras, que, habiendo perdido totalmente sus co- 
nexiones somáticas, conservan su vitalidad y siguen creciendo 
hasta engendrar lejos de la célula glomérulos filamentosos, laza- 
“das, anillos libres, etc. (1), como se comprueba en diferentes pro- 
cesos crónicos, y sobre todo en la senilidad, 


(1) La propiedad que poseen las formaciones filamentosas y aun granulares 
de reaccionar involutivamente durante la agonía celular y de adquirir aspec- 
tos monstruosos, va siendo cada día mejor conocida. Su interés, desde el punto 
de vista de la fisiología celular es evidente, pues demuestra por una parte la 
independencia trófica del protoplasma superior o diferenciado, y por otra 
viene en apoyo de la hipótesis de que en la constitución de cada organito eelu- 
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En el último período de la degeneración celular puede suceder 
que las gliofibrillas intrasomáticas se desintegren y desaparezcan 
por disolución al propio tiempo que el núcleo se esfuma y que la 
masa protoplásmica amiboidiana se disgrega en masas grumosas 
de talla desigual, pero a menudo se observa que las gliofibrillas 
hipertrofiadas sobreviven a la destrucción del protoplasma que las 
encierra. 

En la figura 6 están copiadas algunas de las infinitas formas que 
pueden ostentar las gliofibrillas cuando las amiboides han muerto 
o están próximas a morir: las colonias de fibrillas residuales for- 
man bucles o madejas, anillos o glomérulos, unas veces completa- 
mente libres, sin que en su proximidad se noten vestigios de estruc- 
turas protoplásmicas ni nucleares (A); otras, envueltas en una 
ganga de protoplasma amorfo o granujiento (G, F), y otras, por 
último, junto al núcleo en regresión, más o menos avanzada (D). 

No en todas las células amiboides son perceptibles las menciona- 
das formaciones fibrilares, pues si bien se encuentran constante- 
mente en los procesos crónicos, suelen faltar en los agudos. Esto 
podría. explicarse por dificultades de tinción o de visibilidad, a 
causa de la intensa coloración que adquiere el protoplasma, pero 
parece más verosímil que se relacione con el tipo neuróglico de que 
las amiboides proceden, pues si derivan de células protoplásmicas 
y el proceso data de poco tiempo, no llegan a producirse diferen- 
ciaciones gliofibrilares en el delicado espongioplasma que encie- 
rran. He aquí cómo por el hallazgo de fibrillas en el interior de las 
células amiboides se puede llegar a conocer la antigiiedad de su 
formación. 

Aunque de tipo morfológico algo diferente, tienen idéntico ori- 
gen y significación que la descrita las alteraciones neuróglicas des- 


lar entran legiones de unidades invisibles (citobionas) dotadas de vida autóno- 
ma y capaces de multiplicarse. 

En apoyo de esta hipótesis hemos logrado reunir nosotros una serie de he- 
chos nuevos (todavía inéditos algunos) referentes a la génesis de condriocon- 
tos y de anillos por evolución mitocondrial; a la adquisición de formas bacila- 
res y filamentosas por el centrosoma; a las hipertrofias involutivas de 3% 
teliofibrillas y gliofibrillas (análogas a la de las neurofibrillas — altera 
de Alzheimer — ); al crecimiento autóctono de las fibras conjuntivas (conside- 
radas por algunos como materia muerta), tanto de las fibrillas delicadas de 
reticulina (inobionas de Cajal) como de los gruesos haces colágenos, que no 
sólo crecen en longitud y espesor, sino que, regresivamente, son capaces de 
formar anillos perfectos idénticos a los de origen neurofibrilar, gliofibrilar y 
epiteliofibrilar. Oportunamente daremos a conocer estas observaciones. 
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cubiertas en el cerebelo del perro rábico por Fañanás (1). Según 
este autor, en las células preamiboides y amiboides, engendradas 
durante el proceso lísico, existe marcado aumento de espesor y lon- 
gitud de las gliofibrillas intrasomáticas, que se incurvan en asa y 


adquieren formas tortuosas. En el asta de Ammon del perro ra- 


bioso es mucho más intensa que en el cerebelo la hipertrofia de las 
gliofibrillas, cuyo anormal alargamiento conduce a la formación de 
bucles y remolinos intracelulares, de todo punto semejantes a los 
que dibujan las neurofibrillas en la enfermedad de Alzheimer, como 
puede apreciarse en la figura 7, donde las células preamiboides A 
y B (cuyas prolongaciones moniliformes han desaparecido en gran 
parte por autolisis, engendrando gran número de anillos libres) 
muestran enorme hinchazón y alargamiento de sus haces gliofibri- 
lares, que en vez de atravesar el soma en línea recta se incurvan 
de maneras diferentes. Estas fibrillas se borran cuando aumenta la 
hinchazón celular, y en el estado amiboideo (C) apenas se perciben 
señales de su existencia. 

De las observaciones anotadas se obtienen las siguientes conclu- 
siones: 

1.? Las células neuróglicas amiboides no son, en ningún caso, 
formaciones progresivas, sino que corresponden seguramente a 
gliocitos en degeneración más o menos avanzada. 

2.” Las amiboides de tamaño pequeño y forma redondeada no 
son elementos primitivos capaces de emitir apéndices robustos pro- 
vistos de abultamientos terminales, pero sí formas finales de los as- 
trocitos, cuyas dendritas han desaparecido totalmente por autolisis. 

3.? No existen diferencias morfológicas ni genéticas entre las 
amiboides corticales y las de la substancia blanca. 

4.* La supuesta degeneración de las amiboides de Alzheimer 
constituye un grado más de la degeneración neuróglica que las 
engendra. 

5.? La existencia efímera de las amiboides neuróglicas por re- 
adquisición del tipo celular primitivo u originario no puede ser 
comprobada. 

6.* Las amiboides se forman rápidamente unas veces y con len- 
titud otras, pero en cualquier caso tardan en desaparecer, hacién- 
dolo por disgregación. 


(1) J. Ramón Fañanás: Alteraciones de la neuroglia en la rabia. Bol, de 
la Soc. Esp. de Biol., 1918. 
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Fig. 1. — Corteza cerebral humana en un caso de meningo-encefalitis tubercu- 
losa subaguda. — A, célula protoplásmica en tumefacción y clasmatodendro- 
sis; B, células preamiboides; C, D, amiboides típicas. Coloración: carbonato 
argéntico amoniacal. . 


Fig. 2. —Substancia blanca cerebral en un caso de demencia paralítica. — 
A y C, células fibrosas preamiboides; B, célula con tumefacción poco acen- 
tuada, Obsérvese la existencia de fibrillas intraprotoplásmicas, 


P. pen Río-HortTEGA. LÁmINA XLIT, 


Fig. 3. — Superficie de la corteza cerebral en un caso de demencia senil. Obsér- 
vese la tumefacción celular y el aspecto moniliforme de las dendritas. — 
A, Fiillkórperchen; B, C, D y E, diferentes tipos glomerulares de las glio- 
fibrillas intrasomáticas; F, vaso. Carbonato argéntico amoniacal. 


Fig. 4. — Neuroglia del asta de Ammon de una mujer de cien años. —A,ByC, 
células ligeramente tumefactas, donde los glomérulos gliofibrilares poseen 
enorme complicación; D, corpúsculo con protoplasma destruído que conserva 
un acúmulo de anillos. Coloración: carbonato argéntico amoniacal. 
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Fig. 5. — Células neuróglicas amiboides de la corteza cerebral de un demente 
senil. — A, B, filamentos apelotonados en una zona de protoplasma enrare- 
cido; C, D, L, corpúsculos con múltiples fibrillas, aisladas o reunidas en haz 
y prolongadas fuera del soma; E, EF, J, N, células con filamentos cortos y 
anillos; G, O, amiboides que sólo encierran anillos; H, K, M, células con pe- 
queños quistes que contienen filamentos cortos, fusiformes a veces, anillos 
o granulaciones irregulares; I, cuerpos de relleno que poseen filamentos 
ensortijados. Coloración: carbonato argéntico amoniacal. 
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Fig. 6. — Restos de las células neuróglicas en algunas regiones corticales del 
cerebro senil. — A, G, mechones y anillos gliofibrilares correspondientes a 
células desaparecidas; D, F, gliocitos que sólo conservan el núcleo y las ma- 
dejas gliofibrilares; B, C, E, amiboides cuyas fibrillas intrasomáticas se pro- 
longan por las expansiones; [, M, espesos glomérulos perinucleares; H, J, L, 
células quísticas con restos de glomérulos fibrilares; K, célula fibrosa, no 
amiboide, con atrofia fibrilar de sus prolongaciones. 


Fig. 7. — Neuroglia del asta de Ammon en el perro rábico.— A, B, corpúsculos 
preamiboides en tumefacción fibrilar y klasmatodendrosis; C, amiboide, 
Coloración: carbonato argéntico amoniacal. 
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7,* Pueden observarse diferencias texturales entre las amiboi- 
des de reciente formación (autolisis cadavérica, procesos patológi- 
cos agudos) y las de fecha antigua. 

8.2 En las amiboides antiguas está muy Raid la vitalidad 
del protoplasma tumefacto, pero las gliofibrillas que encierra pre- 
sentan reacciones agónicas y adquieren, por hipertrofia y creci- 
miento autónomo, interesantes aspectos. 

9.2 La hipertrofia gliofibrilar que se observa constantemente en 
la senilidad, que afecta a las amiboides, a la neuroglia en estado 
atrófico y a los corpúsculos glio-epiteliales del epéndimo y que 
conduce a la formación de glomérulos, bucles y sortijas, posee 
_ idéntico carácter involutivo que la alteración neurofibrilar de 
Alzheimer. 

10. Confirmado el carácter esencialmente regresivo de las ami- 
boides, no puede admitirse que ejerzan función específica ninguna 
en los procesos desintegrativos del tejido nervioso. 


Sesión del 31 de Enero de 1919. 


De las relaciones entre el óvulo 
v el tejido conjuntivo de las actinias 


POR 


MANUEL SÁNCHEZ Y SÁNCHEZ 


(Del Laboratorio de Histopatología de la Junta para Ampliación 
de Estudios). 


El método de Achúcarro, con las modificaciones introducidas 
por Del Río- Hortega, y el propio método de este investigador, 
fundado en el empleo del carbonato de plata en solución amonia- 
cal, son dos preciosos recursos de que dispone la nueva técnica 
para discernir en sus detalles más finos el tejido conjuntivo y para 
estudiar las relaciones de las fibrillas conjuntivas con otros ele- 
mentos. 

En nuestros estudios sobre la textura de las actinias (1) hemos 
aplicado muy especialmente la segunda y tercera variantes del 
método de Achúcarro-Río-Hortega, con los cuales pudinios obser- 
var en uno de dichos antozoos, el Cerianthus membranaceus (2), 
la penetración del tejido conjuntivo en el protoplasma ovular, 

En la presente nota nos proponemos dar algunos detalles más 
de dicha simbiosis y a la vez inquirir el papel fisiológico. que al 
tejido conjuntivo, en este caso particular, le está reservado. 

Sabido es que el interior del cuerpo de toda actinia está pro- 
visto de una serie de tabiques que dividen el espacio cavitario en 
una serie de compartimentos dispuestos con cierta regularidad. 
Hay tabiques que recorren, desde la superficie parietal, donde 
toman origen, hasta el esófago; estos tabiques o láminas mesen- 
teroides reciben .el nombre de completos, por oposición a otra 
serie de ellos que no lleguan a tocar el tubo esofágico y que, por 
dicha razón, son designados ¿ncompletos. 


(1) Sánchez y Sánchez (M.): Estudios sobre la histología de las actinias 
Trab. del Lab. de Invest. Biol., 1918. 

(2) Aprovecho la ocasión para expresar mi reconocimiento al profesor don 
Odón de Buen, por haberme facilitado el material necesario, procedente de la 
Estación de Biología de Santander, para realizar diversos trabajos sobre histo- 
ogía de animales marinos. 


LÁMINA XLVI. 


M. SiAwcnez Y SAncuuz. — De las relaciones entre el óvulo y el tejido 
conjuntivo de las actinias. 


Figura 1. Figura 2. 


Evolución de los óvulos de Ceriíanthus y crecimiento de las fibrillas 
conjuntivas. 


Fig. 3,—Óvulo de Cerianthus incluído en el tejido conjuntivo de la mesoglea. 


De Y APA 
eS 


> cn 
E 


pe 
y 


des 
Ñ 
3 
E 
E 


RELACIONES ENTRE EL ÓVULO Y EL TEJIDO CONJUNTIVO 245 


Cada tabique está constituído por una lámina fundamental que 
soporta, a modo de armazón, el aparato muscular y las células 
sexuales, agrupadas en una región llamada genital, que es preci- 
samente en la que hemos realizado las observaciones de que vamos 
a ocuparnos. 

El Cerianthus membranaceus ofrece la ventaja de que en un 
mismo septo sexual se puede estudiar la evolución del óvulo, lográn- 
dose a la vez imágenes irreprochables del tejido conjuntivo (se- 
gunda y tercera variantes de Río-Hortega). 

De dichas preparaciones hemos obtenido los dibujos que ilustran 
esta comunicación. 

En la figura 1 hemos representado un óvulo, en el que se ven 
interesantes detalles en relación con las fibrillas conjuntivas. Estos 
óvulos se originan, como vieron perfectamente los hermanos Herft- 
aíg, destacándose de la parte basal del endodermo células de con- 
torno redondeado, las cuales avanzan poco a poco hasta incluirse 
en la hoja intermediaria o mesodermo. En el curso de dicha emi- 
gración se sorprenden ya tenues fibrillas procedentes de la hoja 
media, que, creciendo hacia el óvulo como atraídas por él, llegan 
a ponerse en contacto con su protoplasma y descienden de nuevo 
hacia el mesodermo, formando figuras en V sumamente capri- 
chosas; a medida que el óvulo desciende, el ángulo de estas V V, 
que las fibras conjuntivas determinan, se va abriendo del modo 
como se ha representado en la figura 2, en la cual el óvulo se ha 
puesto en contacto con el mesodermo. 

Una vez llegado a este límite, el mesodermo forma dos replie- 
gues, que van poco a poco rodeando al óvulo hasta abarcarle com- 
pletamente, según hemos representado en la figura 3; ulteriores 
diferenciaciones, determinadas, tanto por el aumento de volumen 
del óvulo cuanto por el crecimiento rapidísimo del tejido conjun- 
tivo, dan lugar al aspecto ordinario que ofrecen las células sexua- 
les en los septos del Cerianthus, donde se hallan en inmediato 
contacto con la Mauerblatt, habiendo desaparecido el espacio B. 

Sobre el papel fisiológico que en este caso desempeña el tejido 
conjuntivo, es muy difícil dar una afirmación categórica, no siendo 
muy desacertado suponer que a través de dichas fibras pueden ca- 
minar los líquidos nutricios, ya que en los antozoos no existen las 
células foliculares en torno del óvulo. 


 IXAAXMMMIMIM¿M— 


Contribución al estudio de la génesis 
y evolucion del folículo de de Graaf 


1,2 Embriología del folículo de de Graaf 


POR 


LUIS 6. GUILERA MOLAS 


(Becario de la Fundación P. Esquerdo en el Laboratorio de Histopatología 
de la Junta para Ampliación de Estudios). 


La inmensa mayoría de experimentadores que se han ocupado 
de histo-fisiología genital y la casi totalidad de embriólogos, histó- 
logos y anatómicos, aceptan como un hecho cierto, y ya no sujeto 
a discusión, el origen y naturaleza epitelial de la granulosa y con- 
juntivo de la teca (von Baer, Bischoff, Pfltúiger, Waldeyer, His, 
Paladino, Soboita, Duval, Cajal, Hertwig, Prenant, etc.). 

Estos y otros muchos autores, cuya sola enumeración ocuparía 
muchas páginas, admiten que las células procedentes del epitelio 
celómico, que constituyen los llamados cordones de Pflúiger, son 
aisladas por el tejido conjuntivo del estroma en grupos de varios 
elementos, uno de los cuales, convertido en óvulo, tiene a su servi- 
cio a los demás como satélites. A expensas de ellos se forma des- 
pués la granulosa, denominada por esto corrientemente epitelio 
folicular. 

La opinión de Waldeyer (1) difiere solamente de la de PfTii- 
ger (2) en que, mientras éste sostiene que los cordones que llevan 
su nombre están constituídos por células de idéntica naturaleza 
(capaces todas ellas de transformarse en óvulos, aunque sólo lle- 
guen a transformarse algunas, constituyendo las demás los gérme- 


(1) Waldeyer : Eierstock und Ei. Leipzip, 1870. 
(2) Los cordones celulares descritos por este autor en 1863, habían sido ya 


mencionados por Valentín en un trabajo publicado en los Archives de Miller, 
y por Billroth en 1856. 
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nes de la granulosa), Waldeyer afirma que en los cordones de 
Pfltiger se encuentran dos clases de células existentes ya, con atri- 
butos distintos, en el epitelio celómico. 

En éste observa Waldeyer células cilíndricas, con núcleo en 
bastoncito intensamente cromático, y otras, más voluminosas, 
cuyo núcleo, esférico y claro, presenta en su interior numerosas 
granulaciones. Estas últimas, que se encuentran en un principio 
en los dos sexos, serían, según dicho autor, los futuros óvulos (por 
lo que se las denomina óvulos primordiales), en tanto que los otros 
elementos constituirían las células foliculares. 

Pfltiger cree además que la segmentación de los cordones geni- 
tales sería debida a la penetración en ellos de tabiques conjuntivos 
procedentes de una membrana propia de estos tubos, vista y des- 
crita por él, mientras que Waldeyer acepta que dicha segmenta- 
ción es debida al tejido conjuntivo del estroma, negando, como 
Spiegelberg, Letzerich, His, Kolliker, Balbiant y otros, que 
exista tal membrana. 

Resulta, pues, que aun existiendo algunas discrepancias en 
cuestiones de detalle, para estos autores y los que les siguen, la 
granulosa y el huevo proceden del epitelio celómico, mientras que 
todos los demás elementos del parénquima ovárico deben ser teni- 
dos, por el contrario, como elementos conjuntivos. Esta es la opi- 
nión general y casi dogmática. 

Algunos investigadores, sin embargo, la han discutido y recha- 
zado. Kólliker, en su Traité d'embriologtie, sostiene: 1.%, que las 
células de la membrana granulosa son producidas por los cordones 
medulares; 2.%, que éstos, por multiplicación constante de sus ele- 
mentos, llegan a alcanzar a los óvulos más superficiales y a ro- 
dearlos de células, y 3.?, que los gérmenes del óvulo y de la gra- 
nulosa son de distinto origen. 

Afirma, pues, aquel autor en sus conclusiones el origen distinto 
de la granulosa y del óvulo, doctrina, por tanto, opuesta a la de 
Pflúiger y Waldeyer, y, sobre todo, a la de Cadíat (1), quien llega 
a afirmar que granulosa y óvulo proceden de la segmentación de 
los óvulos primordiales, a los que denomina ovoblastos. 

Foulis (2) sostiene con Pfltiger que todas las células que proce- 
den del epitelio germinativo son susceptibles de transformarse en 


(1) Cadíat: Anatomie general, tomo II, 1881. 
(2) Foulis: Quaterly Journal of Micros. Science, 1886. 
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óvulos, y admite que la membrana granulosa del folículo está cons- 
tituída por células conjuntivas fusiformes del estroma ovárico, 
opinión ya sostenida por Hís, a la que se adhirió posteriormente 
Gastel (1). 

- Las opiniones de His, Kólliker y Foulís no han sido, en gene- 
ral, aceptadas, y la doctrina clásica de Piltiger y Waldeyer es la 
que ha dominado y domina actualmente, siendo, como hemos visto, 
admitida por los grandes maestros de Histología y Embriología. 

De lo que antecede se colige la existencia de dos opiniones dis- 
tintas, descontada la de Cadíat, frente a la dominante entre histó- 
logos y embriólogos. Tenemos, pues, en pugna las doctrinas si- 
guientes: 

La granulosa y la teca tienen distinto origen (epitelial la pri- 
mera y conjuntivo la segunda). 

La granulosa y la teca tienen idéntico origen (ambas epitelial 
o ambas conjuntivo). 

La diversidad de opiniones sobre la procedencia de la granulosa 
demuestra lo difícil que es resolver este pleito que los embriólogos 
no han fallado definitivamente, y cuya resolución no han intenta- 
do, que sepamos, mediante un completo y seriado estudio embrio- 
lógico. 

Es precisamente la falta de base embriológica firme, de que los 
trabajos publicados adolecen, lo que ha contribuido a eternizar la 
discusión del problema. 

Nosotros hemos tratado de resolver la naturaleza histológica del 
cuerpo lúteo — también muy discutida — comenzando por la revi- 
sión embriológica del folículo de De Graaf. He aquí los resultados 
obtenidos: : 


Material y técnica. 


Para nuestro estudio nos hemos servido de dos series completas 
de embriones de vaca, desde dos meses a término, repitiendo, ade- 
más, el estudio en ejemplares sueltos pertenecientes a varios esta- 
dios evolutivos. Hemos utilizado también, algunas preparaciones 
de embriones humanos de uno, dos, seis, siete y nueve meses, per- 
tenecientes al Laboratorio de Obstetricia del Profesor Nubiola, de 


(1) Gastel: Contribution a 1'étude du follicule de de Graaf, et des corps 
jaunes. These, París, 1891, núm. 106. 


EMBRIOLOGÍA DEL FOLÍCULO DE DE GRAAF 249 


Barcelona, así como otras, también de embriología humana, de 
nuestra colección. 

Escogimos embriones de vaca, por varias razones: 1.%, por la 
larga duración del embarazo (nueve -diez meses), que permite se- 
guir cómodamente el proceso organogénico; 2.*, por la gran mag- 
nitud de los embriones y, por tanto, de los ovarios; 3.%, por la 
mayor facilidad de reconocer previamente el sexo; 4.9, por la rela- 
tiva abundancia de material que se encuentra en los mataderos. 

Como procedimientos de coloración hemos utilizado sistemática- 
mente el método tano -argéntico de Achúcarro- Del Río-Hortega, 
con sus tres variantes y, últimamente, el del carbonato de plata 
amoniacal del último histólogo citado, consiguiendo, merced a la 
selección de estos métodos y previo largo entrenamiento en la lec- 
tura de las preparaciones con ellos obtenidas, discernir la natura- 
leza epitelial o conectiva de cada elemento donde quiera se encon- 
trare, aun en una época en que la falta de precisión de los carac- 
teres celulares hacía imposible la tarea de diferenciarlos utilizando 
otros métodos de coloración. Únicamente en algunos casos espe- 
ciales nos hemos servido de los procedimientos corrientes de la he- 
matoxilina-eosina y de Heidenhaín. 

Quizá hubiéramos fracasado en nuestras investigaciones de no 
contar con la ayuda del Dr. Del Río- Hortega, quien (durante el 
tiempo que, previa autorización del maestro Ramón y Cajal, tra- 
bajamos a su lado) fué para nosotros no sólo un cariñoso maestro, 
sino un insustituíble colaborador. 


Histogénesis del folículo de de Graaf. 


La glándula genital, masculina o femenina, se constituye a 
expensas de un proceso de englobamiento de ciertas células celó- 
micas por el tejido conjuntivo. Las células incluídas pueden dispo- 
nerse de distinta forma en el espesor de este tejido, en el que, si 
quedan aisladas una por una, forman con las células que inmedia- 
tamente las rodean, la estructura conocida con el nombre de fo- 
lículo primordial, elemento fundamental del ovario. 

Veamos cómo se constituye este elemento en el embrión. 

Primer mes. — El epitelio celómico de la eminencia uro-genital 
consta en un principio de dos estratos celulares, y así persiste hasta 
el final de este mes. Entonces, en la vertiente interna de dicho sa- 
liente, extendida desde la cúspide hasta la raíz del mesenterio, em- 
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pieza el epitelio a hacerse multiestratificado, en tanto que el de la 
otra mitad permanece indiferente. 

A la pluriestratificación sigue la penetración de las masas epi- 
teliales neoformadas en el mesenquima; a consecuencia de esta pe- 
netración y del nivel donde se realiza, aparece, haciendo relieve en 
el celoma, una larga estría dispuesta longitudinalmente, la estría 
germinativa, recubierta por el epitelio del mismo nombre (fig. 1). 

Segundo mes. — El epitelio germinativo, las células de los bro- 
tes penetrantes y el estroma wolffiano proliferan abundantísima- 
mente, lo que da por resultado que el relieve constituído por la 
estría germinativa vaya acentuándose más cada vez; pero como el 
epitelio germinativo no se extiende proporcionalmente, pronto re- 
sulta insuficiente para tapizar por completo la prominencia que el 
conjunto hace en el celoma. La glándula germinal queda así adhe- 
rida al cuerpo por un ancho pedículo formado de tejido conjuntivo, 
recubierto por el epitelio celómico indiferenciado, que, por suave 
transición, se continúa con el epitelio germinativo. 

La mezcla de los elementos epiteliales y conjuntivos es completa 
en toda la superficie de la estría, aunque predominan enorme- 
mente a este nivel las células epiteliales. No es cierto, pues, que 
el tejido conjuntivo sea rechazado por la proliferación celómica; 
la verdad es que aquel tejido se deja penetrar por los acúmulos de 
células epiteliales, a la vez que se insinúa a través de estas célu- 
las, sin perder nunca el contacto con la superficie del celoma. 

Tanto los elementos epiteliales como los conjuntivos, son peque- 
ños, con escaso protoplasma y núcleo redondeado, como corres- 
ponde a elementos jóvenes y embrionarios que, apenas constituí- 
dos, vuelven a entrar en división, y como, por otra parte, la fibri- 
lación conjuntiva apenas se esboza, resulta casi imposible precisar, 
por sus solos caracteres, cuál es el origen (epitelial o conectivo) 
de un elemento dado (1). Puede, no obstante, afirmarse que las 
células epiteliales ofrecen un núcleo algo mayor y más esférico y 
que se encuentran agrupadas en anchas columnas, separadas unas 
de otras por delgadísimos tabiques conjuntivos, cuyas células 
ofrecen un núcleo más alargado. 


(1) Hacemos aquí caso omiso de las escasas células epiteliales que adquirie- 
ron una diferenciación prematura, que se distinguen fácilmente de las que las 
rodean. Dichas células han sido designadas por algunos con el nombre de célu- 
las genitales, en oposición a sus congéneres del celoma, todavía indiferencia- 
das, que reciben el nombre de genitaloides. 
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De la distinta ordenación adoptada por las células epiteliales con 
relación al tejido conjuntivo, depende, como queda dicho, el sexo 
del futuro ser. La presencia de una gruesa albugínea subcelómica 
que imposibilita la penetración de nuevos brotes epiteliales y la 
existencia de gruesas columnas de esta clase de elementos, anasto- 
mosados y confluentes en la Reteblastem, indican el carácter mas- 
culino de la glándula. 

Tercer mes. — La glándula germinal mide unos 4 milímetros de 
longitud por 2 de anchura, descontando el pedículo. La intususcep- 
ción de nuevos elementos conjuntivos y epiteliales por todo el con- 
torno de la estría, ha cambiado su forma, convirtiéndola en un 
cilindro aplanado, al cual le falta el segmento representado por la 
zona de inserción del pedículo, y como continúa el crecimiento en 
longitud del cuerpo, en tanto que la zona germinativa no se alarga, 
va adquiriendo ésta un aspecto globuloso, ofreciendo al corte trans- 
versal, comprendido el pedículo, la forma de una maza. Su posición 
también se modifica, aunque muy despacio, en el sentido de con- 
vertirse en transversal la dimensión longitudinal de la glándula 
germinativa. 

La proliferación epitelial y conjuntiva continúa, y como la dife- 
renciación de fibrillas conjuntivas es ya evidente, es posible ya dis- 
tinguir en la glándula germinativa dos porciones: una cortical, en 
la que existen mezcladas (en la forma que describiremos) las célu- 
las epiteliales y las conjuntivas, con gran predominio de aquéllas, 
y otra medular, formada exclusivamente por células del estroma 
y substancia fundamental. Desde este momento, deben describirse 
por separado la estructura y modificaciones de la zona cortical y 
de la medular; pero siendo nuestro objeto circunscribirnos al estu- 
dio embriológico del folículo, limitamos nuestra descripción a lo 
que acontece en la zona cortical. 

Constituye ésta el tercio de la anchura de la glándula germinal 
aproximadamente y presenta desde la periferia a la substancia 
medular la siguiente estructura: 

El epitelio celómico aparece en reposo en unos puntos y en pro- 
liferación en otros; en los primeros se observa por debajo del epi 
telio cúbico o aplanado del celoma una evidente capa conjuntiva, 
ora reducida a una hilera de células fusiformes, ora constituída por 
una faja estriada, que viene a representar provisionalmente a la 
albugínea de otras épocas y que está constituida por la fusión de 
los tabiques conjuntivos que, desde la zona medular, llegan a la 
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periferia y que se juntan entre sí, formando visibles arcadas, por 
debajo del epitelio (fig. 7). 

Esta capa conjuntiva es rechazada momentáneamente por las 
células celómicas allí donde el epitelio, que adquiere un tipo pris- 
mático, se encuentra en proliferación exuberante; mas aun en estos 
puntos es posible observar, entre los grupos de células epiteliales 
procedentes del celoma y situadas en inmediato contacto con él, 
la presencia de elementos fusiformes con núcleo alargado que, al 
cesar el brote proliferativo, llegan hasta el epitelio y constituyen 
por debajo de él una nueva aunque efímera albugínea. Por este 
mecanismo van siendo englobados por el tejido conjuntivo del es- 
troma, en los períodos de reposo, los acúmulos celulares produci- 
dos por los nuevos brotes del epitelio celómico. 

Los elementos conectivos que constituyen la basal subcelómica 
son los mismos que se encontraban por debajo del epitelio al sobre- 
venir su proliferación, más los que, desde la zona central o medu- 
lar, van llegando continuamente a la periferia de la cortical. Los 
caminos seguidos por las células medulares para atravesar esta 
zona, vienen determinados por una serie de tabiques delgados que 
establecen la conexión entre el tejido de la albugínea provisional y 
la substancia medular. Siguiendo el trayecto de aquéllos, se reali- 
za la penetración de los vasos desde la medular a la cortical (fi- 
gura 7). 

Desempeñan, pues, dichos tabiques, el doble papel nutricio y de 
sostén, ofreciendo en este último aspecto una especial caracterís- 
tica, cual es, que los citados tractus conectivos adoptan una dispo- 
sición en general rectilínea y conservan entre sí un cierto parale- 
lismo, a consecuencia del cual, los acúmulos procedentes de los 
brotes epiteliales aparecen de ordinario agrupados en forma de 
gruesas columnas. 

Puede suponerse que, de un modo grosero, cada una de estas 
columnas procede de una determinada zona celómica que la ha pro- 
ducido en brotes sucesivos, de los cuales los más antiguos han sido 
rechazados hacia la substancia medular por los más recientes (fi- 
gura 7). 

Tipos celulares. —En la zona en que el tejido conjuntivo y las 
células celómicas se encuentran en actividad, los tipos celulares no 
aparecen bien distintos, pues existen multitud de fases intermedias 
cuya filiación es imposible determinar. Tal acontece, por ejemplo, 
en la zona inmediatamente subcelómica, donde se mezclan confusa- 
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mente los elementos epiteliales jó7enes, recientemente formados y 
en actividad mitósica, con los conjuntivos procedentes de la medu- 
lar, también en proliferación. 

Es preciso, pues, adoptar para el estudio diferencial, aquellas re- 
giones donde los tipos celulares aparezcan claramente definidos; 
la zona profunda de las columnas epiteliales introducidas en pleno 
tejido conjuntivo, es la más apropiada para la observación. En ella 
es posible encontrar, claramente interpuestos entre los grupos de 
células genitales, tabiques conjuntivos, fasciculados ya, cuyos ele- 
mentos ofrecen por tanto la mayor pureza; por otra parte, las cé- 
lulas epiteliales han aumentado enormemente de tamaño, modifi- 
cado su núcleo y perdido la rapidez y vivacidad mitósica de los 
primeros tiempos, condiciones todas que favorecen enormemente 
su diferenciación. 

Pero aun escogiendo uno de estos campos, sí es posible diferen- 
ciar, empleando los métodos ordinarios de coloración, los ele- 
mentos conjuntivos de los epiteliales, mientras aquéllos constituyen 
tabiques más o menos estriados y éstos grandes masas celulares 
situadas entre aquéllos, es difícil llegar a distinguir si las células 
más pequeñas que en muchos puntos se sitúan entre las genitales 
son realmente conjuntivas, procedentes del estroma, o elementos 
epiteliales derivados del celoma, como quiere la gran mayoría de 
histólogos y embriólogos. 

En vista de ello, rechazamos aquellos métodos, empleando los 
ya anteriormente indicados, con los cuales hemos conseguido lle- 
gar al conocimiento de que se trata realmente de células conecti- 
vas; habiendo estudiado después preparaciones teñidas con otros 
métodos, nos ha sido posible entonces adaptar fácilmente nues- 
tras conclusiones a los aspectos histológicos con ellos obtenidos. 

Células conectívas. —Son más pequeñas que las celómicas (como 
lo prueba el mayor número de núcleos que se cuentan en igualdad 
de espacio), fusiformes y de protoplasma pálido y escaso. Su núcleo 
en reposo, es alargado en las que forman los tabiques y redondea- 
do, aunque no tanto como el de las células epiteliales, en las que 
entre éstas se encuentran situadas; teñido por la plata, aparece 
constituído por un contorno cromático bien definido, circunscri- 
biendo un fondo pálido, donde destacan brillantemente abundantes 
granos cromáticos claramente distintos (figs. 2, 3 y 8). 

En la profase mitósica el núcleo es siempre redondeado, no cre- 
ce mucho en tamaño, su cromofilia es mucho más acentuada y apa- 
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rece formado por un apelotonamiento de cromosomas granulares que 
rápidamente se distribuyen en dos núcleos hijos, pequeños e inten- 
samente tingibles, en los que sobre un fondo homogéneo de color 
sepia obscuro, es casi imposible distinguir en negro algún grano 
cromático. A causa de la rapidez con que se suceden estos fenó- 
menos y del mismo apelotonamiento de la cromatina, es raro en- 
contrar en las preparaciones una agrupación de cromosomas en 
estrella madre. 

Progresivamente, el joven núcleo producido por la mitosis se 
agranda y aclara, volviendo a aparecer evidentes sus granos cro- 
máticos, su fondo pálido y su contorno definido. 

La estriación de la substancia fundamental entre la que se en- 
cuentran estas células, es sólo visible en los puntos donde un gran 
número de ellas se encuentran reunidas, revelándose en estos pun- 
tos por una fibrilación incipiente, por unos delicados bucles de hi- 
los escasamente teñidos por la plata o el oro en un color ocre más 
o menos obscuro, o en un tono violeta pálido, respectivamente. 
Tal fibrilación conectiva no es posible verla con los métodos ordi- 
narios, y aun con la plata tampoco es ostensible allí donde las cé- 
lulas conjuntivales, situadas entre los cordones epiteliales, se en- 
cuentran dispersas y aisladas (figs. 3 y 8). 

Células epiteliales. — Las células epiteliales ofrecen muy dis- 
tinto carácter, según la fase en que se las estudie, aunque limi- 
temos nuestra atención exclusivamente a las situadas en el fondo 
de las columnas corticales. A este nivel son todas ellas mucho ma- 
yores que las conjuntivas, poligonales por presión recíproca, con 
protoplasma abundante y más granuloso que el de las células con- 
juntivas. Su núcleo es también mayor que el de éstas, esférico y 
de contorno mal definido, aun en las fases de relativo reposo, du- 
rante las cuales aparece lleno de gránulos coloreados, entre los 
que algunos resaltan por su más intensa coloración. Por la mayor 
abundancia del material cromático, coloréanse en general más in- 
tensamente que los conjuntivos. 

La gran mayoría de células epiteliales se encuentran en mitosis 
de un tipo completamente distinto al adoptado por las células co- 
nectivas. Los fenómenos de preparación anterior y los posteriores 
a la división nuclear propiamente dicha, son mucho más complejos 
y lentos, por lo que es posible observar un número incomparable- 
mente superior de fases mitósicas entre las células epiteliales que 
entre las conjuntivas, tanto que son escasas las células genita- 
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les que no se encuentran en fases de división (figs. 2, 3, 7 y 8). 

Al iniciarse la mitosis en las células genitales, los gránulos cro- 
máticos, hasta entonces difíciles de distinguir en la confusa mez- 
cla difusamente coloreada que formaban, aparecen mejor definidos 
y más intensamente coloreados; el contorno nuclear, siempre poco 
preciso, se borra luego completamente y, rota esta trabazón, los 
cromosomas se separan un tanto, apareciendo cada vez más dis- 
tintos y libres, aunque agrupados estrechamente en el proto- 
plasma. 

La cromatina hasta ahora formada por gruesos gránulos y te- 
ñida por la plata en un tono rojizo, cambia sus caracteres, trans- 
formándose por división longitudinal en bastoncitos muy delgados, 
algunos de ellos ligeramente incurvados, a la vez que se modifica 
progresivamente el tono de su coloración, hasta alcanzar un color 
sepia casi negro. En este momento la agrupación de los cromoso- 
mas recuerda la de una estrella madre, groseramente constituída. 

Hasta esta fase se observan abundantes estadios mitósicos, pero 
son ya más escasos los de partición nuclear con formación de 
células hijas. Efectivamente, muchas células epiteliales mueren, 
desintegrándose su núcleo, en cualquiera de las primeras fases de 
la mitosis, y aquéllas cuya cromatina alcanza la fase de estrella 
madre, no la reparten siempre en dos núcleos hijos, sino que mu- 
chas de ellas desaparecen también esparciéndose sus cromosomas, 
que se desintegran luego en pequeños gránulos, cuya presencia 
podemos comprobar en gran cantidad entre las células epiteliales 
(figura 2, A; figs. 7 y 8). 

La zona subcelómica. — Mientras esto acontece en las regiones 
profundas de la zona cortical, en la periferia prosigue la prolife- 
ración celómica por brotes. Las células del celoma en actividad 
transforman su tipo aplanado o cúbico en prismático; su núcleo 
esférico, bien contorneado, se enriquece progresivamente en cro- 
matina y sufre luego un proceso análogo al descrito para las mito- 
sis de las células profundas, si bien, por sucederse las divisiones 
con extraordinaria rapidez, abundan menos en las zonas inmedia- 
tamente subcelómicas que en la profundidad, las fases mitósicas 
en estrella madre, en cuyo estadio se detienen muchas de las cé- 
lulas genitales profundas; en cambio, son más numerosas en la pe- 
riferia las fases de formación de células hijas, pues la gran mayo- 
ría de las células situadas a este nivel prosiguen hasta el fin el 
trabajo mitósico. 
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Debido al gran número de células jóvenes, aparece la zona sub- 
celómica extraordinariamente rica en elementos apenas provistos 
de protoplasma, ofreciendo el conjunto el aspecto de un verdadero 
campo de núcleos muy distinto del que presentan las zonas pro- 
fundas, formadas por grandes células riquísimas en protoplasma. 

Penetración del tejido conjuntivo en los brotes celómicos (figu- - 
ras 2 a 8).—Por el gran número de mitosis abortadas, seguidas 
de dispersión nuclear, hemos visto cómo se destruían muchas de 
las células genitales situadas en las zonas profundas de la cortical, 
pero aun así, dado el gran tamaño de aquéllas, continuarían sus 
acúmulos constituyendo gruesas columnas, a no encargarse el te- 
jido conjuntivo de su ulterior separación. 

En efecto, por todo el contorno de los acúmulos epiteliales pe- 
netra en el interior de los mismos gran cantidad de elementos co- 
nectivos que, constituyendo delgados tabiques separadores, hacen 
que las células genitales, que antes formaban gruesas columnas, 
se vean ahora agrupadas en cordones constituidos por dos, tres o 
cuatro hileras de elementos. Por el engrosamiento progresivo de 
aquellos tabiques de tejido conjuntivo, se separan unos de otros los 
cordones genitales, pero no se limita ese tejido a servir de tabique 
separador y a ocupar los espacios interfuniculares, sino que, pene- 
_trando entre las células epiteliales que constituyen aquellos cordo- 
nes, las disecan y aislan una por una o en largas hileras de un solo 
elemento (fig. 5). 

Esta penetración se inicia adoptando progresivamente la célula 
conectiva una posición radial con respecto al cordón celómico, per- 
diendo al fin su núcleo todo contacto con la bolsa conjuntiva de que 
procede, y quedando incluída completamente entre las células ge- 
nitales. Pronto es seguida por otros elementos conectivos que, si- 
guiendo el mismo camino u otro análogo, acaban por rodear com- 
pletamente a las células genitales más periféricas de los cordones, 
“situadas, por tanto, en inmediato contacto con el tejido conectivo; 
alrededor de ellas se disponen en corona los elementos conjuntivos, 
adaptando su concavidad a la convexidad que forma la célula ge- 
nital aislada. 

Pero la penetración de células conectivas continúa y no tarda 
en aparecer en pleno cordón, completamente aislado, por tanto, 
de su cubierta conjuntiva, un número progresivamente creciente 
de elementos pequeños, situados entre las células epiteliales, cuya 
filiación sería dificilísimo establecer, si no hubiésemos seguido 
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paso a paso su emigración, desde el tejido conjuntivo hasta la inti- 
midad de los cordones genitales. Estas son las células tenidas por 
la gran mayoría de autores como células celómicas, y que nos-. 
otros consideramos como elementos conjuntivos, ¿iguales a los 
del estroma; así lo demuestra, además, el hecho de que donde 
quiera que se encuentran no tarda en hacerse ostensible la fibri- 
lación de la substancia fundamental (fig. 8). 

Por regla general, el tejido conjuntivo no aisla completamente a 
las células genitales para dejarlas sueltas dentro de su trama, sino 
que en un comienzo engloba largas sartas o series de células bajo 
una envoltura común. Las gruesas columnas celulares se dividen 
después en cordones formados por varias series de elementos, que- 
dando al fin transformadas en delgadas hileras monocelulares, en- 
vueltas por manguitos conjuntivos protectores. Después quedan 
aisladas una por una las células genitales de estos cordones por el 
tejido conjuntivo de su vaina, persistiendo, no obstante, aun des- 
pués de separadas, su ordenación seriada en sentido lineal (figu- 
ras 5 y 6). 

Ni una sola siquiera de las células genitales, ya de las arrancadas 
directamente de las columnas o bloques celulares, ya de las sepa- 
radas luego por la fragmentación de los cordones e incluídas sepa- 
radamente en el estroma, llega a la época de término de gestación. 
El tejido conjuntivo, que directamente las rodea, acaba por aho- 
garlas absolutamente a todas. 

Quizá podría esto ser tomado como argumento para rechazar 
nuestra afirmación del origen conectivo de la granulosa en el sen- 
tido de considerar al tejido conjuntivo solo, incapaz de subvenir a 


las necesidades de la vida ovular y admitir, en consecuencia, que 


sólo rodeándose de células epiteliales hermanas podría determinada 
célula genital alcanzar la madurez; nada más lejos de la verdad; 
véase si no lo que acontece en meses sucesivos, 

Cuarto mes.—La glándula genital mide unos 5 milímetros de 
longitud y su posición es casi horizontal. El epitelio celómico está 
en reposo en una gran extensión. En algunas zonas prosigue la 
proliferación, obedeciendo, tanto por lo que al epitelio como por 
lo que al tejido conjuntivo respecta, al mismo plan antes ex- 
puesto. Por debajo del epitelio celómico se encontrará, pues, en 
unos puntos, acúmulos de células genitales; en otros, una albugínea 
de grosor variable, que separa al epitelio de los bloques de células 
epiteliales procedentes del brote proliferativo anterior. 
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El tejido conjuntivo medular ha englobado casi completamente 
a todas las células engendradas por dichos brotes durante el se- 
gundo y tercer mes. En algunos puntos aparecen los manguitos 
conjuntivos antes referidos, y en su interior, más o menos conser- 
vadas, las células genitales; en otros, se observan distintos estadios 
de fragmentación de estos cordones por el conectivo; en muchos, 
aparecen verdaderas series de folículos primordiales procedentes 
de la segmentación de un mismo cordón, y en los menos, se encuen- 
tran sueltos, en pleno tejido conjuntivo, estos folículos, constituí- 
dos por una célula genital esférica (cuyo núcleo ofrece distinto 
aspecto y, muchos, fases de desintegración), rodeada de una cu- 
bierta de células conectivas aplanadas, que descansan sobre un 
fino retículo fibrilar. 

- Folículos sueltos y sartas foliculares son arrolladas desde la me- 

dular hacia la cortical por el propio tejido conjuntivo que les sirve de 
cubierta, entre cuyas células surge entonces una estriación fibrilar 
cada vez más evidente. Seguramente estos cambios en la cubierta 
conectiva influyen sobre las células genitales en ellas contenidas, 
provocando su desintegración. Los antes cordones celulares sin 
fibrilla ninguna, transfórmanse en definitiva, en macizos conecti- 
vos netamente fibrilados. 

Inmediatamente debajo del epitelio celómico y en una estrecha 
zona, se inicia la colisión entre el tejido conjuntivo y las células 
recientemente proliferadas, siendo posible seguir paso a paso la su- 
cesiva ordenación de éstas en bloques, columnas, cordones y sartas, 
a medida que progresa la penetración del conectivo (fig. 4). 

Seguramente, los dos ovarios correspondientes a este mes, estu- 
diados por nosotros, se encontraban en un período de descanso en 
la proliferación celómica, pues en otros del quinto mes era mayor 
ésta que en aquéllos. Esto no dice nada contrario a cuanto queda 
expuesto, pero prueba de manera evidente que el epitelio celómico 
pasa por fases alternas de reposo y proliferación, lo que es por lo 
demás muy lógico y conforme con los principios generales de bio- 
logía. 

Quinto mes.—La proliferación celómica continúa por zonas, 
aunque no con el carácter lujuriante del segundo y tercer mes. Al 
contrario, el tejido conjuntivo, ya totalmente formado y provisto 
de un armazón sólido y estable, aun en plena zona cortical, deja 
sólo pequeños intersticios, donde se acumulan las células epiteliales 
proliferadas, y como las procedentes de brotes anteriores van sien- 
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do sucesivamente desintegradas por el tejido conjuntivo, resulta 
que la zona cortical, entendiendo por tal aquella en que se encuen- 
tran células genitales, va reduciéndose progresivamente en ex- 
tensión. 

Los pequeños bloques genitales últimamente producidos, son pe- 
netrados por el tejido conectivo apenas se desprenden del celoma, 
por lo cual, a partir del cuarto mes, es ya imposible encontrar 
las gruesas columnas formadas por las grandes células genitales 
en mitosis que hemos señalado en los meses anteriores. El creci- 
miento de las células genitales se verifica, en adelante, cuando 
éstas se encuentran ya englobadas por el tejido conjuntivo, lo cual 
demuestra que es éste capaz ya en este mes de proporcionarles un 
refugio y permitirles desarrollarse. 

Pruébanlo así, además, dos hechos capitales (fig. 9): 1. Los fenó- 
menos de constitución nuclear que en las células genitales rodeadas 
de elementos conectivos pueden observarse y que en algunas lle- 
gan hasta la formación de un núcleo ovular adulto o al menos de es- 
tructura extraordinariamente parecida a la de éste. 

2. El que en las zonas profundas de la cortical es posible obser- 
var la presencia de verdaderos folículos en evolución, caracteriza- 
da por la existencia en ellos de una gran célula ovular, una corona 
biestratificada de células cúbicas y una cubierta concéntrica fibro- 
celular (1). 

Seguramente la mayor persistencia de los óvulos dentro del folí- 
culo primordial, así como la posibilidad de que éstos inicien su evo- 
lución, está íntimamente relacionada con la mayor perfección al- 
canzada en este tiempo por la vascularización del ovario. Sea como 
fuere, estos hechos prueban que ya en este mes es capaz la célula 
genital, no sólo de iniciar su constitución definitiva, sino de actuar 
sobre los elementos conectivos que la rodean, provocando su orde- 
nación y agrupándoles en folículo. Bien es verdad que todos los fo- 
lículos, así como también aquellos que no pasan del tipo primor- 
dial, son destruídos en definitiva por el tejido conectivo y no alcan- 
zan la vida extrauterina, por lo cual podría ser reproducido aquí el 
argumento de que si no para la constitución de un folículo que des- 


(1) Al hablar de la evolución del folículo, describiremos en el capítulo desti- 
nado al estudio de la granulosa el proceso en virtud del cual las células conec- 
tivas periovulares aplanadas se transforman en los elementos cúbicos del de- 
nominado epitelio folicular, 
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aparece, al menos para la constitución de los folículos definitivos 
sería necesaria la intervención de células epiteliales derivadas del 
celoma, además de la célula ovular. 

Por ahora, insistimos, precisa dejar bien sentado que las células 
genitales se rodean siempre exclusivamente de elementos conec- 
tivos, a expensas de los cuales puede formarse una membrana 
exactamente igual a la granulosa y una teca. 

Veamos si en los meses sucesivos cambia el plan de agrupación 
celular. 

Sexto, séptimo y octavo mes.—La proliferación celómica 
prosigue, alternando, para una zona dada, con los períodos de re- 
poso del epitelio. Por debajo de éste, en las zonas en reposo, apa- 
rece una gruesa albugínea. En los puntos en que el epitelio se 
muestra activo, esta albugínea aparece deprimida y penetrada 
por el brote epitelial que adopta en general el tipo de invaginacio- 
nes poco extensas. Para algunos, estas invaginaciones no consi- 
guen atravesar la albugínea, desapareciendo sin aprovechamiento 
ulterior. 

La zona cortical ha disminuido progresivamente en extensión, 
hasta el punto de que en el octavo mes ocupa una estrecha franja 
periférica de */, milímetro de espesor, siendo el total del órgano de 
unos 5 milímetros aproximadamente. Dicha zona está constituída 
por un armazón fibro-celular, formado de tejido conectivo adulto, 
en cuyo espesor aparecen incluídas, en pequeños grupos, las célu- 
las germinales y las conjuntivas que del armazón conectivo se des- 
prenden para penetrar entre aquéllas. La pequeñez relativa de los 
bloques epiteliales y la estabilidad y gran desarrollo adquirido por 
el tejido conjuntivo de la zona cortical, hacen que, terminado ape- 
nas el brote epitelial, ya sus células hayan sido agrupadas por el 
tejido conjuntivo en cordones monocelulares, o aisladas completa- 
mente, constituyendo cada una un folículo primordial (fig. 10). 

Noveno y décimo mes. — En el último período del embarazo ha 
cesado ya la actividad celómica, apareciendo sólo en contados pun- 
tos alguna invaginación epitélica cuyo ulterior destino es discuti- 
ble, La zona cortical, constituida por un estrecho campo conjunti- 
vo, más rico que la medular en células de este tipo, aparece sem- 
brada de folículos primordiales, ora sueltos, ora agrupados en lar- 
gas series (fig. 6), sujetos a renovación constante, pues mientras 
unos son destruídos por el tejido conjuntivo, van apareciendo otros 
merced a la segmentación de los cordones genitales que aún quedan 
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Fig. 1. — Embrión humano, segundo mes. Glándula genital indiferente. El 
epitelio celómico en proliferación y el estroma wolffiano forman relieves en 
la cavidad del celoma. Por fuera de ellos se ven los cuerpos de Wolff. Obsér- 
vese el tipo distinto del revestimiento celómico en el mesenterio y a nivel 
de las glándulas germinales indiferentes. Colecc. del Lab. de Obstetricia de 
Barcelona. Hematoxilina-eosina. . 


Fig. 2. — Embrión de vaca, tercer mes. Penetración de los elementos conjunti- 
yos entre las células germinativas. Todas las células epiteliales visibles en la 
microfotografía se encuentran en mitosis. El núcleo A aparece en desinte- 
gración. En B se observan dos células conectivas situadas en pleno bloque 
celómico. Método de Achúcarro-Riío-Hortega (2.* variante). 
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Fig. 3. — Embrión de vaca, tercer mes. — A, tabique conectivo cuyas células 
penetran entre los bloques genitales B y C. En D y E se observa una célula 
genital rodeada de elementos conjuntivos, junto a los cuales empieza a dibu- 
jarse un bosquejo de fibrilación. Mét. Achúcarro-Río-Hortega (2.? variante). 


Fig. 4. — Embrión de vaca, cuarto mes. Desde la medular hacia la cortical pro- 
sigue la penetración del tejido conectivo en las columnas genitales a partir 
de los tabiques intercolumnarios, bien visibles en la microfotografía. En 1 se 
observa una célula genital justamente acabada de aislar por los elementos 
conectivos. 
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Fig. 5. — Última fase del proceso de disección de las columnas genitales en 
cordones, que aparecen cortados longitudinal y transversalmente. Método 
de Achúcarro-Kío-Hortega (2.* variante), 


Fig. 6. — Feto humano prematuro, 8. mes. La disección de los cordones geni- 
tales por el tejido conjuntivo ha terminado, resultando largas series de folí- 
culos primordiales. Bajo el celoma en reposo (1) forma el tejido conectivo la 
albugínea acaso definitiva. En las partes profundas de la cortical se observan 
folículos en distinto período de evolución y en 2 la cicatriz de un folículo, cu- 
yas células conjuntivas ofrecen gotas sudanófilas. Método de Achvícarro-Río- 
Hortega (3.* variante). 
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Fig. 7. —Embrión de vaca, 3.2 mes. Aparece bien visible el paralelismo de los 
tabiques conectivos que forman una albugínea provisional y engloban los 
brotes epiteliales, a medida que en estos tabiques se producen algunos va- 
sos (1). Las células genitales, muchas en mitosis, forman gruesas columnas 
en la periferia, y cordones y folículos sueltos en la profundidad, donde su di- 
sección llega al máximum. El bloque epitelial 2 ha sido cortado tangencial- 
mente, y por esto sólo son visibles las células conectivas que le revisten, ex- 
cepto una, probablemente genital. Mét. de Achúcarro- Río-Horte ga (2.? var.). 


Fig. 8.—Embrión de vaca, 3.1 mes. Detalle de la fragmentación de los bloques 
genitales por el conectivo y aspectos nucleares de las células epiteliales y 
conjuntivas; 1, célula conectiva en carioquinesis y 2 célula en estadio premi- 
tósico, cuya naturaleza, epitelial o conectiva, es difícil precisar; 3, célula con- 
juntiva insinuada en pleno bloque genital; 4, comienza la fibrilación junto a 
nna célula conectiva. Mét. de Achrícarro-Río-Hortega (2,? variante). 
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Fig. 9. — Embrión de vaca, 5. mes. En la zona profunda de la cortical se ob- 
servan algunos folículos, en los que empieza a formarse una membrana gra- 
nulosa a expensas de las células conjuntivas aplanadas que rodean al óvulo 
en el folículo primordial.La mayoría de las células genitales situadas en esta 
zona han emprendido el trabajo de constitución definitiva de su núcleo, que 
sólo algunas llegan a terminar (1), por desintegrarse éste antes en una cual- 
quiera de las fases del proceso (2). En 3 se observa una hilera de folículos 
procedentes de la segmentación de un mismo cordón genital. Método de 
Achúcarro-Río-Hortega (2.2 variante). 


Fig. 10. — Embrión de vaca, 6.” mes. El epitelio celómico continúa prolife- 
rando, aunque no con la lujuria de los primeros meses, deprimiéndose la albu- 
gínea, muy robusta en algunos puntos, a nivel de los brotes penetrantes. La 
solidez del armazón conectivo constituído por arbotantes verticales y estra- 
tos más o menos horizontales (representantes en parte de las albugíneas su- 
cesivamente formadas), permite que las células genitales procedentes de la 
proliferación celómica vayan siendo distribuídas directamente en cordones 
o encerradas en folículos inmediatamente por debajo del epitelio que acaba 
de producirlas. Mét. de Achícarro-Río-Hortega (2.* variante). 
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por segmentar (1), cuya fragmentación corre exclusivamente a 
cargo del tejido conjuntivo que aisla, como siempre, a las células 
genitales una por una. 

Aparece también algún folículo con una o dos hileras de células 
granulosas, y además se encuentra un cierto número de formacio- 
nes constituidas por un óvulo, o sus restos, rodeado de una cu- 
bierta pelúcida y de gran número de células conectivas cargadas 
de gotitas lipoides. Tal disposición nos parece ser un remedo del 
cuerpo lúteo de la época adulta, y es quizá a expensas de estos 
elementos periovulares cargados de material sudanófilo, como se 
constituye la glándula intersticial (fig. 6). 

Véase, pues, cómo el tipo de constitución del folículo primordial 
no es, en definitiva, más que el producto de la colisión y aisla- 
miento, por el tejido conectivo, de las células epiteliales genitales, 
una por una, lo mismo al principio que al fin de la organogénesis 
del ovario. 

Se puede, pues, afirmar, en conclusión, que el folículo primor- 
díal no es más que una célula genital femenina rodeada de ele- 
mentos conectivos del estroma ovárico. 


(1) El hecho de que aun en este tiempo queden acúmulos epiteliales por seg- 
mentar, nos induce a creer que las invaginaciones en dedo de guante del epi- 
telio celómico consiguen atravesar la albugínea y son utilizadas (quizá las úni- 
cas utilizadas) para la constitución de los folículos primordiales definitivos. 


Algunas observaciones 
sobre la estructura de los Ceratium 


POR 


JUAN CUESTA URCELAY 


(Del Laboratorio de Biología del Instituto Oceanográfico). 


Al presentar esta comunicación es nuestro propósito dar a cono- 
cer algunos resultados obtenidos aplicando al estudio de la estruc- 
tura de varias especies del género Ceratíum los métodos de im- 
pregnación argéntica de Achúcarro-del Río- Hortega, y del carbo- 
nato de plata del último autor citado. No hemos de ocuparnos de 
los detalles técnicos de su aplicación, puesto que son objeto de 
una nota especial que está en publicación (1). 

Las especies que más abundaban en el material de que nos hemos 
servido (2) y sobre cuyos individuos hicimos nuestras observacio- 
nes son: C. triípos, C. fusus, C. macróceros y C. furca. 

Comenzaremos describiendo algunos detalles referentes al capa- 
razón, el cual, como es sabido, desde los trabajos de algunos auto- 
res, y especialmente de Kofoíd, está formado por un sistema de 
placas, cuyos bordes, en bisel, se superponen, adhiriéndose per- 
fectamente por medio de un cemento. 

La aplicación de la primera variante del método de Achúcarro- 
del Río- Hortega (3), nos ha permitido evidenciar la presencia, 
entre las superficies de los dos biseles que se ponen en contacto, 


(1) Cuesta Urcelay (J.): Aplicación al estudio de los seres planktónicos de 
algunos métodos de impregnación argéntica. Boletín de Pescas, 1919. 

(2) Este material fué recolectado en la campaña oceanográfica realizada 
en 1915 en el Mediterráneo, bajo la dirección del profesor D. Odón de Buen, 
en las operaciones realizadas en la superficie a primeros de Julio, con una tem- 
peratura media de 20%. Véase Trab. de Ocean. El Instituto Español de Ocea- 
nografía y sus primeras campañas, por D. Odón de Buen. Madrid, 1916. 

(3) P. del Río-Hortega: Varias modificaciones al método de Achicarro; 
Bol. de la Soc. Esp. de Biol. — Nuevas reglas para la coloración constante de 
las formaciones conectivas, por el método de Achúcarro; Trab. del Lab. de 
Inv. biol, 
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de una serie de trabéculas que se impregnan más fuertemente que 
el resto de las placas, y cuya forma, variable, es generalmente 
triangular, con la parte más estrecha dirigida hacia la cara inter- 
na del caparazón, adaptándose de este modo a su convexidad; sin 
embargo, las trabéculas correspondientes a la soldadura de las pla- 
cas del surco transversal, con las pre y post-cingulares, tienen 
forma rectangular. Todas ellas, vistas de perfil, aparecen como 
trazos fuertemente impregnados, que marcan las líneas de sutu- 
ra (Ma; L, A). 

Con cualquiera de las variantes del método citado es fácil de 
observar otro detalle del caparazón: los numerosísimos canales que 
le perforan. Para algunos autores, esta perforación no sería com- 
pleta, sino que quedaría sin atravesar la cara interna; pero según 
otros, serviría para dar paso a los finísimos filamentos proto- 
plásmicos, que pondrían en relación el citoplasma interno con una 
ligera capa de citoplasma que recubre exteriormente al caparazón. 
Sin oponernos por completo a lo que estos últimos opinan, hemos 
de agregar que la misión de los citados canalículos es evidente- 
mente la de dar paso a numerosos cirros, cuya presencia hacemos 
constar, que ahora serán descritos. 

Flagelos. — Los dos flagelos que caracterizan a estos seres se 
impregnan con una gran limpieza por cualquiera de las tres va- 
riantes del método tano -argéntico. 

Además de esos dos flagelos, cuya posición es constante (uno en 
el surco transversal y otro en el surco anterior longitudinal), he- 
mos visto, especialmente en C. tripos y C. macroceros, gran nú- 
mero de cirros distribuidos por toda la superficie del ser, que co- 
rresponden cada uno a un canalículo del caparazón (fig. 1, B, C). 

Tales cirros son muy finos y flexuosos, y su longitud varía entre 
una y dos veces la anchura de los cuernos, llegando a veces, sin 
embargo, a duplicar estas dimensiones. Inmediatamente que el 
cirro atraviesa el canal correspondiente se une a un gránulo basal 
de forma redondeada y gran argentofilia, el cual, a su vez, enlaza 
con la raíz ciliar correspondiente, que lo une al citoplasma. 

Si bien, como hemos manifestado anteriormente, no se observa 
la presencia de múltiples cirros más que en determinadas especies, 
es lógico suponer que existen en todo el género, puesto que es 
constante la presencia de las estructuras con ellos ligadas; siendo 
de advertir que tampoco se los encuentra en gran número de indi- 
viduos de las mismas especies en que los hemos observado. 


e 
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El estudio del citoplasma ha sido hecho con el mismo método — 


citado. No es nuestro propósito hacer en este momento una des- 
cripción detallada de su estructura, sino solamente de algunos de- 
talles. 

El núcleo, por lo general de forma ovalada y alojado en la ma- 
yoría de los casos dentro de una gran vacuola, está envuelto ínti- 
mamente por una capa de protoplasma, de la que irradia una serie 
de trabéculas espongioplásmicas muy finas y fuertemente impreg- 
nadas, que van a unirse con las paredes de la vacuola (fig. 1, C). 

No son raros los casos en que el núcleo emigra hacia uno cual- 
quiera de los cuernos, prolongándose por él considerablemente. La 
figura 1, C, representa uno de estos casos, en el que la vacuola se 
extiende también a lo largo del núcleo; de la cubierta protoplás- 
mica perinuclear parten finísimos tractus, como los anteriormente 
mencionados, que en este caso representan raíces ciliares. 

Otra disposición frecuente es la que muestra el protoplasma de 
los cuernos, formando a modo de banda espiral que los recorre en 
toda su longitud. Esta banda posee porciones más varicosas de las 
que parten tractus protoplásmicos y raíces ciliares, que terminan 
en la base de los canalículos. Esta disposición se hace más patente 
cuando el protoplasma se halla retraído. 

División celular. —La división celular en las Peridíneas se ve- 
rifica por estrangulación, según un plano oblicuo, en la mayor 
parte de los casos, pudiendo núcleo y protoplasma dividirse simul- 
táneamente o hacerlo primeramente aquél. Cada una de las célu- 
las resultantes conserva la mitad del primitivo caparazón y rege- 
nera la otra mitad. 

También puede suceder que el contenido celular se recubra de 
una fina cubierta formando un quiste, el cual, por el mismo pro- 
cedimiento que lo hace la célula en estado vegetativo, se divide 
inmediatamente una o dos veces, produciendo, con o sin interme- 
dio de individuos ciliados (según las especies), otros quistes que 
construyen nuevamente el caparazón y que tienen todos los carac- 
teres de la especie. Además de estos quistes hay otros que se ro- 
dean de una membrana gruesa y quedan en reposo, ignorándose 
su ulterior desarrollo. 

Pertenecen también a este grupo las esporas gelatinosas for- 
madas por la secreción, por el plasma, de una cubierta gelatinosa, 
cuyo contenido puede o no dividirse, y las múltiples esporas de ve- 
rano, de tipo Gymnodinium. 
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"¡Nosotros hemos observado un caso de esporulación, que se pre- 


senta al mismo tiempo en individuos de distintas especies del gé- 
nero Ceratium, y que, sin embargo, no parece corresponder con 
ninguno de los resumidos en el párrafo anterior o, al menos, con 
las descripciones que de ellos nos ha sido posible consultar. 

En muchos individuos de las especies C. tripos, C. macroceros 
y C. furca, obsérvase la presencia, dentro del protoplasma, de un - 
cuerpo voluminoso que en los más desenvueltos tiene forma esfe- 
roidal o fusiforme, con la superficie surcada. Coloreado por el mé- 
todo de Achúcarro-del Río-Hortega se presenta formado por 
una serie de capas concéntricas, que se colorean más fuertemente 
que las estrechas zonas que las separan. En las buenas impregna- 
ciones, y cuando estos cuerpos parecen haber llegado a su com- 
pleto desarrollo, ya no presentan las citadas capas una estructura 
homogénea, sino que exhiben un conjunto de cuerpecitos de forma 
oval (fig. 1, B), bien circunscritos, dispuestos en serie a lo largo 
de ellas y que no son otra cosa que esporas. En su centro tienen 
una porción redondeada sin colorear, que corresponde al núcleo no 
impregnado, y hacia sus polos, aproximadamente, muestran dos 
puntos perfectamente teñidos que, a nuestro modo de ver, son cen- 
triolos (fig. 1, B). 

Las preparaciones correspondientes a este mismo estado hechas 
con carbonato de plata amoniacal, nos revelan solamente los nú- 
cleos impregnados con gran limpieza. De su origen, así como de 
las esporas, trataremos más abajo. 

Hemos de advertir que cuando la esporulación parece haber lle- 
gado a su fin (fig. 1, B), el protoplasma de la porción no ocupada 
por la masa de esporas continúa con su estructura normal, mien- 
tras que el núcleo primitivo ha desaparecido por completo. 

El origen de la esporulación tiene lugar, en la mayoría de los 
casos, dentro del núcleo, pero existen, sin embargo, algunas ex- 
cepciones de que ya trataremos. 

Sabido es que en los núcleos normales la cromatina, en forma 
de gránulos, se dispone en filas más o menos perfectas por toda la 
periferia. El comienzo de la esporulación se manifiesta por la apa- 
rición, en la superficie nuclear, de un espacio en el que la croma- 
tina ha desaparecido, que se hace más grande en fases sucesivas. 
No debe confundirse a estos espacios sin cromatina con otros, más 
frecuentes en el núcleo de las Peridíneas, cuyo origen no debe ser 
otro que la emigración al protoplasma de cromidios o masas de ellos... 
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En la figura 2, A, se ve a través de la región sin cromatina, una 
pequeña porción de forma redondeada, diferenciada del plasma in- 
tranuclear; ésta corresponde a la primera fase de la formación de 
esporas, a la cual sigue la transformación de dicha porción redon- 
deada en un cuerpo de forma semilunar, en el que por vez primera 
aparecen finísimas granulaciones por toda su superficie (B). 

Al mismo tiempo que se operan estos cambios en el interior del 
núcleo, éste aumenta considerablemente de volumen y su cromati- 
na forma una corona a su alrededor (C y D); en fases sucesivas dis- 
minuye la anchura de esta corona y acaba por desaparecer. 

Ahora bien, el cuerpo granuloso en forma semilunar, represen- 
tado en la figura 2, B, no es otra cosa que una de las primeras fa- 
ses de la evolución del núcleo de las esporas; el protoplasma no se 
colorea selectivamente. 

En la figura 2, C, se ve al cuerpo cromático cuando comienza su 
crecimiento en espiral; este crecimiento sigue así hasta la com- 
pleta formación de las esporas, ofreciendo el aspecto, con el proto- 
plasma correspondiente, de estar formado por capas concéntricas. 
También se ve en él la aparición de pequeñas vacuolas que prece- 
den a su fragmentación, que ya se observa en las figuras siguien- 
tes. En las porciones resultantes de esta fragmentación hay un tipo 
en el que las granulaciones se perciben claramente en toda su ex- 
tensión, y otro (fig. 2, D y E) más compacto, en forma de U y con 
granulaciones más gruesas en los extremos. 

Una vez que han tenido lugar las últimas fragmentaciones para 
separar las porciones de cromatina correspondientes a cada núcleo, 
cada una de éstas pasa por diversas fases antes de que el núcleo 
llegue a su completo reposo. 

La primera de estas fases es la representada en E figura J, 
donde los núcleos tienen su cromatina en forma de finas granula- 
ciones independientes unas de otras; en la segunda, representada 
en las figuras 1, D, y 2, K, la cromatina está más agrupada y el 
núcleo, de forma irregular, aparece más compacto; finalmente, en 
la tercera el núcleo es redondo y su cromatina forma una sola masa. 

Estas tres fases pueden encontrarse en un mismo individuo,tanto 
más avanzadas cuanto más se aproximan al comienzo de la espira. 

Cuando la masa de esporas ha llegado a adquirir gran desarro- 
llo, como el caparazón impide la dilatación celular, sufre plega- 
mientos que originan los surcos de que al principio hicimos men- 
ción (H, I, K, L). 
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J. Cuesta.—Algunas observaciones sobre la estructura de los Ceratium. 
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Fig. 1.—A, trabéculas de las soldaduras de las placas del caparazón; B, última 
fase de la formación de esporas, en la que se ve una masa protoplásmica reti- 
cular y un cuerpo voluminoso con numerosos corpúsculos ovoideos (esporas) 
dispuestos en serie, cada uno de los cuales presenta dos centriolos polares; 
C, estructura del Ceratíum macroceros, granos basales, vacuolas, núcleo; 
D, una de las últimas fases evolutivas de las esporas en Ceratium furca ; 
los núcleos de las esporas constituyen cuerpos bacilares y granulosos. 
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J. Cuesta. —Algunas observaciones sobre la estructura de los Ceratium. 


Fig. 2. — Ciclo evolutivo de las esporas en Ceratíum. De A a F la cromatina 
primitiva se encuentra situada en la periferia de la futura masa de esporas; 
G a I, segmentaciones sucesivas que engendrarán los núcleos de las esporas; 
Ja L, evolución de las masas cromáticas hasta el reposo completo de los 
núcleos; H, I, K, L, plegamiento de la masa esporógena, 
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En la mayor parte de los casos es ese el modo de engendrarse las 
esporas de que nos ocupamos. Sin embargo, hemos observado al- 
gunas excepciones. Consisten éstas en que ciertos individuos, que 
tienen formaciones semejantes, las poseen separadas del núcleo en 
vez de tenerlas dentro de él; pero en este caso no llegan a alcan- 
zar gran desarrollo, sino que se presentan con las últimas fases de 
su formación apenas han descrito sus esporas dos o tres vueltas de 
espira. No obstante, aquí, como en el caso general, el núcleo pri- 
mitivo desaparece a medida que la esporulación avanza. 

Hasta ahora no hemos logrado ver esporas sueltas, y no sabe- 
mos la suerte que corren una vez libres. Creemos que estarán pro- 
vistas de dos flagelos fundados en la existencia de los dos centrio- 
los mencionados más arriba. 

La salida de las esporas se hace en masa por la porción mem- 
branosa de la parte anterior del caparazón. También puede obser- 
varse la desarticulación de las placas de la cubierta, lo que indica 
que, gracias a esta separación, aquéllas pueden quedar en libertad. 

Para terminar, debemos dar las gracias desde aquí a nuestro 
maestro el profesor O. De Buen por las facilidades que nos ha pro- 
porcionado para nuestras investigaciones, y a nuestros amigos Del 
Río- Hortega, M. Sánchez y Ferrer por sus consejos. 


Sobre la fina estructura del miocardio 
estudiada con el método de Río-Hortega 


POR 


L. CALANDRE —vy  L. MIER 


Actualmente empleamos para el estudio microscópico del mio- 
cardio el proceder de impregnación al carbonato de plata, recien- 
temente propuesto por Del Río-Hortega (1). 

Este método revela, con precisión y limpieza extraordinarias, 
las más delicadas estructuras de las fibras miocárdicas que de ordi- 
nario suelen escapar a los métodos corrientes, tiñendo simultánea- 
mente los finos filamentos de reticulina del conectivo perifibrilar. 
Es, además, de una técnica muy sencilla y de resultados muy cons- 
tantes. , 

Empleamos material fijado durante largo tiempo en formol al 10 


(1) Método de Río-Hortega. 

1.2 Fijación de trozos de pequeño espesor, durante diez días como mínimum, 
en formol al 10 por 100. La permanencia en la estufa a 35” abrevia mucho la 
fijación. 

2.” Obtención de cortes finísimos con el microtomo de congelación. 

3. Lavado cuidadoso en dos o tres pocillos con agua destilada abundante. 

4, Se llevan los cortes a un pocillo con 5 cent. cúb. de la solución de carbo- 
nato de plata, que se calentará a 45 o 50, hasta que los cortes tomen un color 
pardo obscuro, teniendo cuidado de agitar ligeramente para que la impregna- 
ción se haga de un modo uniforme. Es preciso tener cubierto el pocillo durante 
la operación para evitar que se forme en la superficie del líquido una película 
metálica. 

5. Lavado rápido en agua destilada. 

6. Se llevan los cortes al formol al 20 por 100, donde se verifica la reducción. 

7. Lavado abundante. 

8. Inmersión de los cortes en cloruro de oro al 1 por 500, calentando a 45" 
hasta que tomen un color morado. 

9. Fijación en hiposulfito. 

10. Lavar, deshidratar, aclarar y montar. 

(Véase P. del Río-Hortega: Un nuevo método de investigación histológica 
e histopatológica. Bol. de la Soc. Esp. de Biol., Abril-Mayo, 1918). 
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por 100. Las imágenes más instructivas se obtienen practicando 
cortes que sean bien paralelos a la dirección longitudinal de las 
fibras, prestándose a ello, sobre todo, las regiones de los músculos 
papilares de los ventrículos. Es absolutamente indispensable el 
empleo de cortes extraordinariamente finos. 

Nuestras observaciones han recaído en corazones de hombre, 
perro, carnero y gato. EN 

Los componentes estructurales de las fibras miocárdicas son: un 
protoplasma estriado, interrumpido de trecho en trecho por los 
discos intercalares o bandas escaleriformes; los núcleos, colocados 
a lo largo del eje de la fibra, y el sarcolema. Cada fibra se halla, 
además, envuelta por una red de tejido conectivo fino. 

Analizaremos sucesivamente el aspecto que de cada una de estas 
partes nos revelan las preparaciones obtenidas con el método del 
carbonato de plata. 

Material estriado. — Cada fibra muscular aparece constituida 
por un haz de fibrillas primitivas o miofibrillas, de curso paralelo 
y separadas unas de otras por tabiques longitudinales de sarco- 
plasma. 

Cada miofibrilla está cortada de través, a distancias muy regula- 
res, mediante la llamada membrana fundamental de Krause o te- 
lofragma o línea Z, según la nomenclatura de Heidenhain. 

El método de Río-Hortega tiñe con singular precisión esta 
línea Z, que destaca intensamente como una línea de 0'02 y de es- 
pesor, atravesando sin interrupción todo el haz muscular, en el 
sentido de su latitud; es decir, atravesando de un modo continuo 
el espesor de las miofibrillas y los tabiques sarcoplásmicos, yendo 
a fijarse exteriormente en el contorno del haz muscular. La línea Z 
es, según demostró Krause, la imagen óptica de la sección trans- 
versal de un tabique membranoso (Grundmembran). Los telofrag- 
mas descomponen a las fibrillas musculares en una serie de seg- 
mentos semejantes, de 2 p de espesor, unos a continuación de otros, 
que se repiten de un modo indefinido a lo largo de las miofibrillas. 

Estos segmentos, denominados por Heidenhaín kommata y tam- 
bién segmentos contráctiles, representan la unidad fisiológica del 
músculo. 

A cada segmento contráctil se le ve dividido en dos mitades 
exactamente iguales por otra membranilla, el mesofragma o lí- 
nea M. Su finura es análoga a la de la línea Z, y también con el 
método de Río-Hortega se diseña netamente. Algunas veces se 
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manifiesta con una doble línea de extraordinaria tenuidad, separa- 
das entre sí por un espacio claro apenas perceptible. 

La masa contenida en cada segmento contráctil consta de una 
porción central obscura o birrefringente y dos extremos claros o 
monorrefringentes. A la inversa de lo que ocurre con otros méto- 
dos, como el de la hematoxilina férrica o el método de Achúcarro 
al tanino-plata amoniacal, que tiñen intensamente la banda obs- 
cura, el carbonato de plata ofrece poca apetencia tintórea por el 
contenido anisótropo de los kommatas, asemejándose con esto a 
las coloraciones con colores neutros, de Heidenhain. 

Discos intercalares. — Los tractus escaleriformes descubiertos 
por Eberth (1866), y mejor estudiados después por buen número 
de autores (Cajal, 1888; Prewoski, 1893; Hoche, 1897; Hetden- 
hain, 1901; Marceau, 1903; Renaut, 1904; Achúcarro y Calan- 
dre, 1913; Jordan, Steele y Bardin, 1913), constituyen un detalle 
característico de la estructura del miocardio del hombre y de los 
mamíferos superiores. Nunca existen en las fases embrionarias de 
los mamíferos, así como tampoco en los vertebrados de sangre fría 
adultos. 

Estos discos intercalares, de dirección siempre transversal, se 
hallan dispuestos y distanciados bastante irregularmente a lo lar- 
go de las fibras miocárdicas, limitando segmentos más o menos 
grandes, en los que se contienen de ordinario uno o dos núcleos. 
Estos discos o bandas atraviesan transversalmente todo el espesor 
de la fibra muscular. Muy a menudo son incompletas, y a veces tan 
cortas, que sólo afectan a una o dos miofibrillas. Con frecuencia 
afectan una disposición en línea quebrada o en escalera, pudiendo 
encontrarse bandas hasta con cinco y siete peldaños; pero siempre 
su disposición es variable. 

Heidenhain (1901) denominó a estas bandas Schaltstiicke, y las 
describió como formadas por unas empalizadas de bastoncitos en 
correspondencia de continuidad con las fibrillas de uno y otro lado 
y limitadas en sus bordes por dos telofragmas. De ello deducía que 
puesto que los segmentos contráctiles terminan en la banda por un 
completo período de estriación, corresponde ésta, por tanto, a un 
segmento contráctil completo, pero reducido de espesor. El espe- 
sor de un segmento contráctil completo mide 2 y. y el de los discos 
intercalares 1 a 17 p.. 

De un modo totalmente opuesto interpretan la estructura de las 
bandas intercalares otros autores, como Marceau (1903) y Re- 
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naut (1904), que las consideran como ocupando la región corres- 
pondiente a los discos finos y representando, por tanto, la zona de 
los discos claros aumentados de espesor. 

El método de Rrío- Hortega, por la selección y claridad con que 
tiñe los telofragmas y mesofragmas, y por la nitidez y claridad de 
las imágenes que proporciona, se pre sta muy bien a dilucidar este 
punto. 

Con este método, los discos intercalares aparecen análogamente 
a como ocurre con el método de Achúcarro y con el de Cajal, al 
sublimado-cloruro de oro, como bandas incoloras limitadas muy 
netamente en sus contornos (fig. 1); y puede comprobarse con toda 
claridad que de ordinario están limitados por dos telofragmas o 
líneas de Krause, pero no es raro encontrarlos limitados por un 
telofragma y un mesofragma o por dos mesofragmas. 

No existe, pues, la constancia topográfica que de ordinario quie- 
re asignársele. Y es que verosímilmente el material químico que 
constituye las bandas intercalares es, como apunta Cajal, de una 
naturaleza totalmente especial, No se las puede identificar con el 
material de los kommatas, ya que tienen apetencias tintóreas espe- 
ciales, pues con ciertos métodos empleados por Heidenhain 
(thiazinrot +toluidina, azul de metileno + tionina, coeruleina +sa- 
[ranina, negro brillante + toluidina o +safranina, azul brillan- 
te + toluidina...) se colorean las Schaltstiicke con matices in- 
tensos, en tanto que los discos birrefringentes no se tiñen. Con 
los métodos del sublimado-oro de Cajal (Calandre) y el del tani- 
no-plata amoniacal (Achúcarro y Calandre), los discos intercala- 
res destacan en claro, en tanto que queda fuertemente impregnada 
la banda anisótropa de la estriación. Tampoco se las puede asimi- 
lar a la banda clara, pues con el método del carbonato de plata el 
disco intercalar resalta, como hemos visto en claro, en tanto que 
la línea de Krause se dibuja intensamente. Parece, pues, que las 
bandas escaleriformes constituyen formaciones especiales de natu- 
raleza estructural, química, y quizás fisiológica, diferente de la del 
material estriado. 

La significación morfológica y fisiológica de las bandas interca- 
lares permanece aún obscura. Durante mucho tiempo se ha admi-. 
tido que los tractus escaleriformes representarían las líneas de 
cemento intercelular que unirían los llamados segmentos de Wets- 
mann. Esta hipótesis, desechada más adelante, ha sido, sin em- 
bargo, remozada después por la escuela de Zimmermann, pero 
concediendo a las células miocárdicas una delimitación diferente. 
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Para Heidenhain, las Schaltstúcke desempeñan un papel especial 
en el crecimiento del músculo. Para Marceau, serían a modo de 
órganos tendinosos intercalados en la fibra cardíaca. Jordan y 
Steele presumen que tienen relación estrecha con la función rítmica 
del corazón, suponiendo que los discos intercalares son tanto más 
abundantes cuanto más acelerado es el ritmo. 

En definitiva, sólo se puede afirmar que se trata de formaciones 
peculiares y características del miocardio, de aparición tardía, 
pues sólo se las encuentra en el corazón adulto; que no interrum- 
pen el curso continuo de las miofibrillas, puesto que los palitos en 
empalizada que les constituyen hacen como de puentes de paso 
para las miofibrillas de uno y otro lado del disco intercalar, y que 
su significación es hoy totalmente enigmática. 

Núcleos. — Los núcleos alargados, elipsoideos, abundantes en 
cromatina, se hallan situados en el eje de los haces musculares. En 
'orno del núcleo existe una porción de protoplasma indiferenciado, 
exento de estriación, que se prolonga por encima y por debajo 
del núcleo, constituyendo una masa axial fusiforme o cilíndrica. 
En esta porción de protoplasma indiferenciado suele aparecer un 
acúmulo de granitos que se impregnan enérgicamente por las sa- 
les de plata. Son estos. granos unos corpusculitos, generalmente 
redondeados y de tamaño bastante diverso. Son inclusiones pig- 
mentarias y lipoides, y abundan tanto más cuanto más avanzada 
es la edad. 

Generalmente existe un núcleo, a veces dos o más, correspon- 
diendo a cada territorio de fibra muscular, limitada por discos in- 
tercalares. Sin embargo, se observan con alguna frecuencia, como 
ya describió Hezdenhain, territorios limitados por bandas inter- 
calares y que, no obstante, carecen de núcleo; hecho que pesa bas- 
tante en contra de la hipótesis de la constitución celular del mio- 
- cardio. 

Tejido conjuntivo. — Se pueden distinguir en el miocardio dos 
formaciones de tejido conjuntivo. Una, que siempre es fácilmente 
recognoscible por cualquiera de los métodos corrientes, está repre- 
sentada por láminas densas de tejido conjuntivo laxo, que acom- 
paña a los vasos, y que disociando el músculo en amplios fascí- 
culos, fragua entre ellos las llamadas hendiduras de Henle,; hendi- 
duras que de ningún modo representan espacios linfáticos como en 
algún tiempo se supuso, puesto que carecen en absoluto de reves- 
timiento endotelial. 

La segunda formación, más delicada, constituye finísimas envol- 
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L. CALANDRE Y L. MikrR.—Sobre la fina estructura del miocardio 
estudiada con el método de Río - Hortega. 
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turas en torno de cada fibra. Entrevista por algunos autores como 
una envoltura amorfa — manchons connectifs pellucides de Re- 
naut (1903) —, es conocida con precisión de detalles desde que se 
emplea el método de Achúcarro (Calandre, 1912; Achúcarro y 
Calandre, 1913). El método de Río-Hortega tiñe también muy se- 
lectivamente esta formación conectiva, confirmando en todo los 
detalles revelados por el método de Achúcarro. 

Se ve, en efecto, en todos los corazones adultos (fig. 2), una abun- 
dante red de finísimas fibrillas de reticulina, verdaderas Gitlerfa- 
sern que se modelan en torno de cada fibra miocárdica, adaptán- 
dose circularmente a ellos a modo de un forro apretado. Estas fibri- 
llas conectivas se disponen perpendicularmente a la dirección de 
las fibras musculares, y, a menudo, siguen con bastante exactitud 
al curso de las líneas de Krause. 

Entre el contorno de la fibra miocárdica y su envoltura de reti- 
culina, nunca hemos podido percibir ninguna formación laminar 
que represente al sarcolema; y pensamos que, acaso lo que los au- 
tores han descrito como sarcolema de las fibras miocárdicas, fuera 
sólo la imagen poco precisa de este forro de conectivo peri-muscu- 
lar, no denotadas por métodos menos selectivos que los de Achú- 
carro y Río-Hortega. Y da más fuerza a ello el hecho de que es- 
tas Gitterfasern, al modelarse en torno de las fibras miocárdicas, 
se aprietan especialmente sobre las líneas de Krause, ofreciendo 
así el forro conectivo festones análogos a los que se describen para 
el sarcolema. 

Nos parece, pues, que las fibras miocárdicas carecen de mem- 
brana sarcolemática. El que las fibras miocárdicas se hallen des- 
provistas de membrana, atributo constante de todos los elementos 
celulares, no es un hecho que esté totalmente en pugna con la mor- 
fología general de las células, pues realmente no existen en el mio- 
cardio verdaderos territorios celulares, porque el músculo car- 
díaco es sencillamente un syncytium, que en las fases embriona- 
rias constituye un todo homogéneo, y en el cual, más tarde, el 
tejido conectivo va separando y modelando las fibras miocárdicas, 


18 


Sesión del 28 de Febrero de 1919 


Contribución al estudio de la génesis 
y evolución del folículo de de Graaf 


2. Evolución del folículo de de Graaf 
hasta su madurez 


POR 


LUIS G. GUILERA MOLAS 


Becario de la Fundación P. Esquerdo en el Laboratorio de Histopatología 
de la Junta para Ampliación de Estudios. 


Mientras no inicia el óvulo el proceso de su maturación (1), per- 
manece encerrado (como en la época embrionaria) en la zona cor- 
tical del ovario adulto, en el espesor de una trama conjuntiva que 
nada ofrece de característico respecto al restante tejido cortical; 
pero al salir de su quietismo aparecen coetáneamente, en el tejido 
conjuntivo circundante, multitud de mutaciones que transforman 
este tejido en un verdadero y complejo aparato conectivo-nutri- 
cio la vesícula ovárica o folículo de de Graaf. 

Antes que Regnier de Graaf, fisiólogo holandés, diese en 1632 
la primera descripción de este aparato, había sido ya visto y men- 
cionado por Vesalio, Fallopio, Riolano, Warthon y otros anató- 
micos; pero hasta que en 1827 E. von Baer (2) descubrió el óvulo 
de los mamíferos, desconocíase la significación de tal aparato, y 
Dubarry, en atención al papel de envoltura que con respecto al 
óvulo desempeña la vesícula ovárica, la dió el nombre de ovisaco. 


(1) Empleamos aquí la palabra maturación en el sentido más amplio y que- 
riendo significar con ella no un fenómeno, sino el conjunto de mutaciones que 
en el óvulo se desarrollan desde su fase de quietud en el tejido cortical. 

(2) E. von Baer: De ovi mammalium et homnis genesis epistola. 
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Fué el propio E. von Baer quien en dicho trabajo dió noticia 
clara de las cubiertas del folículo, describiendo la granulosa o ept- 
telio folicular (que todavía lleva hoy este nombre), el óvulo con 
su disco prolígero y la cubierta conjuntiva o theca folliculí. Dis- 
tinguió además la teca interna, rica en células, de la externa, más 
fibrosa. 

Esta descripción, completamente conforme con la realidad en 
sus grandes líneas, ha sido en absoluto aceptada por los investiga- 
dores sucesivos, que no han hecho más que agregarla nuevos de- 
talles a compás de los perfeccionamientos de la técnica. No inten- 
taremos nosotros exponer aquí ni quiera los más salientes, sino 
que, atentos únicamente a dar a nuestra descripción la mayor cla- 
ridad posible, nos limitaremos a mencionar exclusivamente aque- 
llos antecedentes necesarios, o convenientes al menos, para la me- 
jor comprensión de las ideas que posteriormente desarrollamos, a 
la vez que expondremos el criterio que mediante nuestras investi- 
gaciones hemos formado sobre algunos puntos, obscuros todavía, 
de histofisiología folicular. 

Granulosa. —Es una membrana poliestratificada de células pris- 
máticas, las basales e inmediatamente periovulares, y cúbicas, las 
demás, adherida a la teca ¿interna y dispuesta en corona alrededor 
del óvulo. 

En el folículo primordial no existe esta membrana. Desde la 
época embrionaria aparece el óvulo rodeado de una capa de célu- 
las aplanadas, de naturaleza conjuntiva, exactamente iguales a las 
del estroma interfolicular, y a tan sencilla estructura continúa re- 
ducido el ovisaco en el ovario adulto, mientras no comienza el óvulo 
su ciclo evolutivo (figs. 1 y 2). y 

Los óvulos pueden ya iniciar su maturación (tomando esta pala- 
bra en un sentido lato) en los primeros meses de la vida extraute- 
rina, y nosotros hemos podido ver folículos de de Graaf casi com- 
pletamente desarrollados, en ovarios de fetos humanos del octavo 
y noveno mes. Cualquiera que sea la época en que se inicie la cons- 
trucción del folículo adulto, es posible observar cómo las células 
aplanadas, de perfil fusiforme, de tipo claramente conjuntivo que 
rodean al óvulo en el folículo primordial, van transformándose en 
los elementos cuboideos de la granulosa por progresiva diferencia- 
ción, haciendo en la cavidad folicular, en un corte bipolar, un re- 
salte cada vez más visible (figs. 3, 4 y 5). 

Es discutible si constituída ya de este modo la primera capa del 
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mal llamado epitelio folicular, van nuevas series de elementos 
aplanados del mismo tipo que los anteriormente aludidos, consti- 
tuyendo por sucesivas modificaciones otras capas de la granulosa, 
o si éstas proceden exclusivamente de las mitosis de las células de 
la primera capa formada, única que en tal caso procedería directa- 
mente de la diferenciación de los elementos conjuntivos periovu- 
lares. 

Lo que sí resulta evidente es, que cuando la granulosa consti- 
tuye una ancha capa pluri-estratificada, sólo se forman y renue- 
van sus elementos a expensas de las mitosis de las células granu- 
losas preexistentes. La aparición, cada vez más precisa enton- 
ces, de la membrana de Slavjanskí entre la granulosa y la teca, 
es de ello prueba irrecusable. De todo lo que dejamos expuesto 
dan mejor idea que nuestras descripciones las figuras correspon- 
dientes. 

Cuando la granulosa no tiene todavía más que dos o tres capas, 
comienzan ya a aparecer en algunos puntos ciertos depósitos in- 
tercelulares de una substancia que, aumentando en cantidad a me- 
dida que la granulosa se desenvuelve, va separando progresiva- 
mente las células limitantes, las cuales se orientan irradiando a su 
alrededor. Tales estructuras, que miden de 10 a 50 y, y se encuen- 
tran esparcidas por la granulosa, son los denominados cuerpos de 
Call y Exner, autores que los estudiaron (1) (fig. 6). 

Antes que Call y Exner los vió Bernhardt (2), y los estudió 
luego Wagner (3), cuyos autores los consideraron como vesículas 
adiposas. Call, Exner y Bischoff (4) creían que se trataba de cé- 
lulas; Flemming (5), Nagel (6) y Azevedo Naves (7), los descri- 
bieron como productos resultantes de la destrucción celular, y 
M. Limon, por último, los asigna el carácter de mReriales de se- 


(1) Call y Exner : Zur Kenntniss des Graafschen Follikels und des Corpus lu- 
teum beim Kaninchen. Site. der Acad. der Wissench. Wien. Bd. 61, 1875. 

(2) Bernhardt: Symbole ad ovi mammalium historiam ante preegnationem. 
Dis. inaug. Breslau, 1834. 

(3) Wagner: Produmus historiz generationis. Leipzig, 1836. 

(4) Bischoff: Entwickelungsgeschichte der Sáugethiere und des Menschen, 
1842, 

(5) Flemming: Ueber die Bildung von Richtungs-figuren in Sáugethier- 
eiern beim Untergang Graafscher Follikel. Arch, f. Anat. und Plysiol. Anat. 
Abth., 1885. 

(6) Vagel: Das menchliche Ei. 4rch. f. mikros. Anat. Bd. XXXI, 1888. 

(7) Azevedo Naves: Contribugao para estudo do ovario. These inaug. Lis- 


boa, 1901. 


EVOLUCIÓN DEL FOLÍCULO DE DE GRAAF 277 


creción. Nosotros creemos que tales cuerpos no son sino espacios 
linfáticos destinados a favorecer los fenómenos de nutrición y ex- 
creción celular, un tanto difíciles de realizar por el gran número 
de estratos celulares de la granulosa y consiguiente alejamiento 
de los vasos tecales; espacios a los que van a parar, por tanto, no 
sólo las secreciones y productos metabólicos de las células granu- 
losas, sino también el plasma nutritivo procedente de los vasos de 
la teca. Constituyen, pues, a la vez que depósitos nutricios, verda- 
deros colectores de avenamiento. 

Claro está que a medida que aumenta el número de estratos de la 
granulosa y la vascularización y congestión tecal, aumentan tam- 
bién el calibre y tensión de los cuerpos de Call y Exner, que, cons- 
tituyendo anchas cavernas en el espesor de la granulosa, acaban 
por romper la cohesión de los tabiques celulares intermedios, apa- 
reciendo así, por confluencia de varios de ellos, cavidades cada vez 
mayores, a la vez que aumenta simultánea y progresivamente la 
tensión intrafolicular, a consecuencia de la cual mueren, desinte- 
grándose en el líquido del folículo un número creciente de ele- 
mentos. 

Creemos, pues, conformes con las ideas de Flemming, Nagel 
y Asevedo Naves, así como Rad! (1), que el l¿quor folliculi, cuyo 
origen es discutido, no reconoce otra fuente que la confluencia y 
fusión de estos depósitos en la gran cavidad folicular y la adicción a 
los mismos de los restos de las células granulosas que se desin- 
tegran. 

Este conjunto de circunstancias da por resultado la aparición en 
- el folículo adulto de una disposición de la granulosa completamente 
distinta de la que, en forma de corona pluriestratificada y conti- 
nua, rodeaba el óvulo en estadios anteriores. En este momento 
(figs. 7, 8 y 9) la granulosa se ofrece diferenciada en tres porciones: 
1.2 Varias hileras de células, perfectamente íntegras y bien colo- 
reables, que tapizan al folículo por dentro de la teca, constituyendo 
la llamada granulosa parietal. 2.? El óvulo, que aparece general- 
mente, no en el centro geométrico del folículo, sino algo lateraliza- 
do hacia la parte opuesta a la superficie del ovario, y se rodea de 
una corona desigualmente estratificada, cuyas células más internas 
ofrecen una disposición ordenada, según los radios de la esfera 


(1) Rabl: Mherkernige. Eizellen und mehretige Follikel. Arch, mikr. Anat. 
Bd, 54, 1899, 
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ovular, alrededor de la cual constituyen otra dependencia de la 
granulosa, denominada corona radiata. 3. Uniendo al óvulo y su 
corona con la granulosa parietal, aparecen algunos puentes celu- 
lares separados por espacios llenos de liquor folliculi, constitu- 
yendo en su conjunto el dispositivo que Dubarry denominó «reti- 
nacula», y que Gastel (1) considera como casi constante. Aun 
cuando las trabéculas del retinacula se destruyen progresivamente 
y se desprenden con facilidad de los cortes, queda casi siem- 
pre el óvulo adherido a la granulosa parietal por intermedio de 
una de ellas, situada generalmente en la parte opuesta a la mácula 
(punto por donde se abrirá más tarde el folículo). Este puente de 
unión que se confunde por uno de sus extremos con la corona ra- 
diata y por el otro con la granulosa que tapiza la pared, recibe el 
nombre de cumulus proliger. 

Muchos histólogos se han ocupado de estudiar las conexiones de 
las células de la corona radiata con el óvulo. 

Entre ellos, habremos de mencionar a Renmaut, Cruvetlhier y 
Henle, para quienes las características estrías de la zona pellucida 
se deben al paso de prolongaciones de las células foliculares que, 
según Wagner, Flemming, Paladino, Kolosow y Retzius, se 
anastomosarían con el vitelus del ovocito. Esta opinión ha sido 
combatida, sin embargo, por Regaud y Dubreutl, los cuales afir- 
man que en ningún momento del desarrollo ovular, en el conejo, 
existen verdaderas anastomosis entre las células del folículo y el 
óvulo. Análogo criterio sostienen más recientemente del río- 
Hortega y P. Ramón y Cajal. 

Según del Río- Hortega, las células de la corona radiata tienen 
una extremidad central que se ramifica y anastomosa con las inme- 
diatas, de la que surge una prolongación filiforme que atraviesa la 
pellucida y termina en la superficie ovular por abultamientos no- 
dulares o piriformes. Existe una relación íntima — dice — entre 
los elementos del folículo y el óvulo, con el fin de asegurar la nu- 
trición de éste, pero no parece probable que se verifique por anas- 
tomosis, sino simplemente por contactos. 

P. Ramón y Cajal ha confirmado los hallazgos de Pío-Hortega 
y dice que los filamentos de las células foliculares terminan unas 
veces en el límite externo de la membrana fundamental del óvulo, 


(1) Gastel : Contribution a 1'etude del Follicule de de Graaf et des corps jau- 
nes. These pour le doctorat en Medecine, núm. 106. París, 1891. 
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y otras se ramifican en el interior del vitelus; pero nada autoriza 
a admitir las anastomosis — añade —, aun cuando es indudable 
que el contacto es muy íntimo. Empleando el método de Go/g7, ha 
logrado descubrir P. Ramón y Cajal que existen en las células 
foliculares abundantes prolongaciones simples o ramificadas, de 
curso y longitud variables. | 

Demostrada por nosotros la procedencia conjuntiva de los ele- 
mentos foliculares, los caracteres citológicos señalados concuerdan 
perfectamente con su naturaleza, indicando a la vez que las células 
conjuntivas de la granulosa y, sobre todo, las de la corona radiata, 
desempeñan con respecto al óvulo el doble papel de sostén y nutri- 
cio que el tejido conjuntivo desempeña con respecto a todos los 
demás elementos nobles del organismo. 

En efecto; las prolongaciones intraovulares no son, a nuestro 
entender, más que expansiones fusiformes muy finas de células, 
destinadas a facilitar la nutrición del óvulo mediante un sutil 
aparato adaptado a la delicadeza y compleja organización de dicha 
célula. 

Por lo demás, tales expansiones fueron observadas ya por Ko]l- 
liker y otros autores en otros elementos de la granulosa, además 
de los de la corona radiata, y nuestras investigaciones con los 
métodos tano-argento-áuricos, nos inducen a considerarlos cons- 
tantes en las de la basal y como muy frecuentes en las células de 
las demás capas. 

Las células de la corona radiata y las de la capa basal de la gra- 
nulosa, únicas que ofrecen un extremo semilibre, revisten el tipo 
prismático con sus expansiones en espícula larga dirigidas hacia 
el óvulo; las demás adoptan la forma poliédrica que corresponde a 
las presiones recíprocas sufridas, y únicamente las más internas 
de la granulosa parietal, situadas en inmediato contacto con el 
líquido folicular, aparecen más o menos aplanadas (fig. 7). Unas y 
otras ofrecen, al llegar el folículo a madurez completa, algunos 
granitos ergastoplásmicos y pequeñísimas y escasas gotas que se 
colorean como los lipoides y grasas, apareciendo por lo demás 
núcleos y protoplasmas bien tingibles y sin el menor vestigio de 
degeneración (fig. 9). 

Por debajo de la granulosa parietal existe una zona, o mejor del- 
gada lámina refringente, interpuesta entre ella y la teca interna, 
la cual recibe el nombre de membrana propia, vítrea, basal o de 
Slavjanski (figs. 7 y 8). 
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Esta membrana no es admitida por todos como constante en los 
folículos normales (Wendeler, Gastel, Grohe, Wagener, Hoelzl), 
si bien la mayoría de autores (Barry, Bischoff, Kólliker, Wal- 
deyer, Slavjanski, Van Beneden, Schottlaender, Rabl, etc.), la 
consideran como tal. 

Slavjanski y Beigel la asignan el carácter de endotelio; Walde- 
ver y Nagel la consideran elaboración fisiológica de la granulosa, 
y Wendeler, en cambio, la estima constituída por la degeneración 
hialina de las células granulosas de la basal. Nosotros admitimos 
la constancia de su presencia en el folículo maduro y la considera- 
mos como simple dependencia de las células prismáticas externas 
de la granulosa, cuyo límite con la teca constituye. Recuérdese 
bien, al efecto, que las células granulosas no son sino las mismas 
células conjuntivas tecales modificadas, lo que explica muy bien 
que al nivel de su porción basal ensanchada o pie, ofrezcan una 
aparente adherencia de su protoplasma con los hacecillos conjun- 
tivos subyacentes. Esta zona de tránsito y de inserción a la vez, es 
la que constituye la membrana vítrea de Slavjanskz. 

Con lo expuesto basta para formar concepto del estado de la 
granulosa en el momento de la pre-rotura y aun para vislumbrar 
ya cuál ha de ser la causa y mecanismo de la efracción folicular. 
De este fenómeno hemos de ocuparnos luego desde el punto de 
vista de sus relaciones con la constitución del cuerpo lúteo, inte- 
resándonos sólo, por ahora, recordar de todo lo antecedente: 

1. Que la granulosa se constituye a expensas y por diferen- 
ciación de las células conectivas pertovulares. 

II, Oue los cuerpos de Call y Exner son depósitos que consti- 
tuyen en plena granulosa un aparato nutricio y de avenamiento. 

Ill. Que la hendidura folicular se forma por el aumento pro- 
gresivo de tensión del líquido folicular contenido en este apa- 
rato. 

TV, Que en el momento de la rotura, ofrécese la granulosa pa- 
rietal, constituyendo un tapiz pluriestratificado contínuo, cuyas 
células no presentan vestigio alguno degenerativo, exceptuando 
algunas de las más internas, situadas en contacto del líquido fo- 
licular, las cuales pueden sufrir un proceso de karyorrexts o 
karyolisis, en tanto que otras ofrecen un cierto grado de apla- 
namiento, resultado sin duda de la presión que sufren y prueba 
evidente de la existencia de cierta tensión intrafolicular. En al- 
gunas aparecen pequeñas y escasas granulaciones sudanófilas. 
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Tecas. — Al ocuparnos de la disposición estructural de las tecas 
externa e interna, no dejaremos de hacer constar nuestra opinión 
sobre una cuestión primordial y de conjunto, cual es la referente a 
su existencia como tales envolturas distintas o, dicho con otras 
palabras, a si cabe o no admitir y describir una teca externa y 
otra interna. 

Desde el punto de vista de su constitución, partiendo del em- 
brión y mientras el óvulo persiste en la zona ovígera del ovario 
adulto, ya hemos visto que no existe diferencia ninguna entre el ' 
tejido ovárico inmediato al óvulo y el restante tejido intersticial del 
órgano, y mucho menos detalle alguno que permita establecer nin- 
guna distinción entre las capas o estratos corticales cercanos al 
óvulo (fig. 2). : 

Sólo más adelante, al terminar el proceso de su maturación, se 
iniciará alrededor del mismo la aparición de ciertas características 
estructurales que permitirán distinguir la existencia de dos nue- 
vas envolturas concéntricas a la granulosa: teca interna y teca 
externa. Ahora bien: entre una y otra envoltura no existe límite 
alguno manifiesto, pero sí una transición gradual y progresiva 
(figura 8). Así, por donde al principio existe tejido cortical perifoli- 
cular todavía indiferenciado, puede extenderse más tarde la teca 
interna con sólo adquirir los elementos conjuntivos, indiferentes, de 
aquél, las características citológicas de los de ésta, lo que acontece, 
en efecto, cuando, roto el folículo y emigrado el óvulo, adquieren 
las células inmodificadas del tejido peritecal los caracteres pro- 
pios de las denominadas células de paralutefna de la teca interna, 
confundiéndose con éstas y con las de la granulosa para constituir 
juntas el cuerpo lúteo. 

Pero ¿donde reside la causa de todas estas modificaciones que se 
suceden en el folículo a compás de la maturación ovular? Si la ma- 
turación y la constitución del folículo con tales caracteres van 
siempre unidas, lógico nos parece poner en conexión ambos fenó- 
menos, atribuyendo al primero de éstos la iniciativa biológica. 

No parece sino que, en efecto, del óvulo parten los estímulos mo- 
dificadores del tejido periovular, que, según sea la intensidad de 
aquéllos, aparecerá más o menos transformado. Por esto son nulas 
las modificaciones del tejido cortical periovular mientras el óvulo 
aparece adormecido en la zona ovígera, y progresivas e intensas 
cuando, saliendo de este reposo, avanza en su proceso de matu- 
ración. 
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Precisamente las características distintas que las células granu- 
losas ofrecen, con respecto a las de la teca, ha sido causa de que 
fuesen erróneamente consideradas como embriológicamente distin- 
tas, olvidando que en un principio fueron idénticas (folículo pri- 
mordial) y que puede explicarse perfectamente su ulterior distin- 
ción, admitiendo que por su diferente proximidad al óvulo son di- 
versamente influídas en intensidad y calidad unas y otras hasta 
que, roto el folículo y desprendido el óvulo, vuelven a hacerse se- 
mejantes, constituyendo juntas el cuerpo lúteo, dando así una 
nueva y significativa demostración de su genealogía común. 

Teca interna. — Esta cubierta no se constituye hasta muy ade- 
lantada la evolución ovular, siendo posible ver en los ovarios de 
cualquier especie, así como en los de mujer, folículos de de Graaf, 
formados por el óvulo rodeado de uno, dos, cinco o más estratos 
de células granulosas, dispuestos en elegante corona alrededor de 
aquél, sin que se observe en el tejido ovárico, aparte de esta coro- 
na, ninguna otra modificación periovular (fig. 6). Necesitamos lle- 
gar al momento en que se constituye la hendidura folicular entre las 
células de la granulosa, para que podamos ver alrededor de ésta 
cómo, por una especie de esponjamiento del tejido cortical cir- 
cundante, se constituye una areola menos tupida y más rica en 
elementos, netamente separada en este momento de la granulosa 
por una línea clara constituída por los pies de la hilera granulosa 
más externa (figs. 7, 8 y 9). 

A expensas de los elementos de esta areola se constituye la teca 
interna, que, una vez formada, ofrece, de conformidad con la exac- 
ta descripción de Koúlliker, tres capas: stratum fibrosum inter- 
num, stratum medium celulare y siratum fibrosum externum. 
Veamos cómo están constituídas (figs. 7 y 9). 

La zona periovular modificada se ensancha progresivamente y 
se hace cada vez más laxa; pero en su porción más interna, es 
decir, en contacto con la granulosa, persisten, inmodificados y tu- 
pidos, de uno a tres estratos formados de células fusiformes apla- 
nadas y manojos conjuntivos dispuestos en corona, que, con la 
membrana hialina subgranulosa, formada como antes hemos ex- 
puesto, vienen a constituir juntamente una verdadera basal. Este 
es el stratum fibrosum internmum de Kólliker. 

A su vez, el crecimiento hipertrófico de las células tecales de la 
zona media rechaza cada vez más al tejido conjuntivo perifolicular 
de que aquéllas proceden, lo que es causa de que se constituya por 
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fuera del stratum medium celulare de Kólliker, una condensa- 
ción no muy acentuada del tejido cortical. Esta condensación no es 
otra que la teca externa, equivalente a la zona tecal designada por 
Kolliker con el nombre de stratum fibrosum externum. 

La constitución de la teca interna con estos caracteres no es, 
pues, más que el resultado de dos fenómenos: el aumento de los 
elementos celulares perifoliculares y la hipertrofia de los elementos 
del stratum medium. El último de estos dos factores no entra en 
juego sino muy tardíamente, cuando el folículo está a punto de esta- 
llar, siendo entonces, y más aún inmediatamente después de la rotu- 
ra, cuando la teca interna ofrece sus estratos más claramente dife- 
renciados. Entonces aparece constituido el stratum medium celu- 
lare por un retículo de finos haces con reacciones colorantes inter- 
medias entre la colágena y la reticulina, en cuyas mallas se encuen- 
tran alojadasciertascélulas de protoplasma claro y núcleo epiteliode 
esférico, idéntico en tamaño y estructura a los de las células gra- 
nulosas, constituido por un material cromático homogéneo en el 
que aparecen diseminados algunos granos más intensamente tin- 
gibles por la plata, que son los únicos que, en algunas células, se 
tiñen por el oro. En este momento (pre-rotura) no hemos visto 
mitosis (fig. 7). 

El protoplasma de dichas células se tiñe difusamente por el rojo 
escarlata y el Sudan, y exhibe algunos granos mitocondriales que 
se transforman en gotitas sudanófilas, que aparecen en corto nú- 
mero, en general muy finas, aunque algunas llegan a medir más 
de una micra. Se encuentran agrupadas periféricamente, en inme- 
diato contacto con la cubierta celular. En conjunto, el punteado 
sudanófilo muéstrase dispuesto análogamente al que ofrecen las 
células de la granulosa (fig. 9). 

Estas células corresponden a las de l'oaríule, de Robin; lipo- 
cromas, de Krukenberg ; células limfáticas, de Slavjansky, Na- 
gel y Paladino; de luteina, de Bensiker ; intersticiales de la teca, 
de Potocki y Branca; células paraluteínicas, de otros autores, y 
que nosotros, de acuerdo con algunos, designaremos con el nom- 
bre de feca-luteína, denominación que juzgamos preferible, por 
indicarnos la situación de dichos elementos y no prestarse a con- 
funsión respecto a la naturaleza del lipo-pigmento que ofrecen, y 
que nosotros creemos es exactamente el mismo que se encuentra 
en las células luteinicas del cuerpo lúteo. A este lipo -pigmento es 
debida la coloración amarillo - rojiza que en algunas especies puede 
verse alrededor de los folículos atrésicos. 
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Es de advertir que los marsupiales no tienen células intersticia- 
les incluídas en su teca interna, según se desprende de las inves- 
tigaciones de O'Donoghue, y que entre los mamíferos Eutherios 
existen diferencias notables en lo que se refiere a la cantidad de 
elementos incluidos. 

Nosotros hemos estudiado histoquímicamente dicho material 
sudanófilo pigmentado y hemos observado lo siguiente, que se 
hace extensivo lo mismo a las gotitas situadas en las células gra- 
nulosas que en las tecales: 

1. Todas estas gotitas ofrecen las mismas reacciones coloran» 
tes. Se tiñen bien por el Sudan III, por el rojo escarlata y por el 
ácido Ósmico, siendo tanto más acusadas las apetencias colorantes 
cuanto mayores son las gotas. No se tiñen con los colorantes pro- 
toplásmicos ordinarios. 

2. Se colorean en negro por reducción de la plata amoniacal de 
Bielschowsky. 

3.” Se disuelven rápidamente en alcohol de más de 90, y mejor 
en alcohol-éter, xilol, toluol, benzol, éter, etc. Esta disolución 
puede seguirse muy bien al microscopio, tiñendo previamente estas 
inclusiones y observando luego cómo desaparecen bajo la acción 
del reactivo, no siendo luego posible colorearlas de nuevo. No se 
trata, pues, de una simple disolución de la materia del colorante 
empleado. Son además difusibles por el calor. 

4.2 En fresco ofrecen estas gotas una acentuada refringencia y 
un tono ligeramente amarillento en la mujer y más acentuado en 
otras especies (vaca, sobre todo). 

5. Tratando un corte por el agua durante largo rato, desapa- 
rece la coloración de estas gotas, pero persiste su afinidad para 
los reactivos de los lipoides y su capacidad reductora. 

6.” La pigmentación de las inclusiones tecales es, sobre todo, 
visible en los folículos atrésicos. En ellos es posible observar cómo 
han cambiado radicalmente las características histoquímicas de 
todas o parte de estas inclusiones que se transforman en un ma- 
terial fuertemente pigmentado, insoluble en los reactivos de las 
grasas y en el agua, no difusible por el calor ni coloreable por los 
reactivos de los lipoides. 

De ello puede deducirse: 

1.2 Que el material de dichas gotas está constituído por dos 
substancias distintas que ofrecen respectivamente las reacciones 
de las grasas (afinidad tintorial, poder reductor, caracteres físicos) 
y las características de los pigmentos. 
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2. Que la materia lipoidal, en un principio pigmentada, va car- 
gándose progresivamente de pigmento y modificando la intensidad 
de sus apetencias colorantes. 

3. La substancia lipoidal desaparece a la larga del interior de 
las células, persistiendo solamente como residuo una materia fuer- 
temente coloreada, ora extracelular, ora incluída no en el interior 
de las células que la produjeron tal vez, sino en el protoplasma de 
otros elementos fagocitarios. 

Disposición de los vasos tecales. — Desde el tejido cortical 
vénse llegar a la teca interna abundantes vasos de calibre diverso, 
que luego aparecen cortados en todas direcciones en el espesor del 
retículo tecal antes descrito. Aparecen, en general, llenos de gló- 
bulos rojos, y su calibre dominante es aquel en que están incluí- 
dos de dos a cinco glóbulos rojos. 

En pleno stratum fibrosum internum, o basal, pueden seguirse 
los vasos en bastante extensión, dentro de un mismo corte, lo que 
parece indicar que dibujan alrededor de la granulosa verdaderos 
anillos. Su pared apenas si aparece constituída por una fina banda 
conjuntiva que suponemos recubierta de endotelio. Algunos hacen 
prominencia por debajo de la granulosa, de la cual diríase que no 
les separa más que las finas trabéculas de reticulina que les sirven 
de pared. 

La vascularización es, en conjunto, tanto más rica, cuanto más 
adelanta el folículo en su evolución (figs. 8 y 9). 

Teca externa. — No es más que la zona de tejido cortical más 
densa que aparece por fuera del stratum medium celulare, como 
consecuencia del esponjamiento y aumento de volumen de este 
estrato. 

Nada característico ofrece, a no ser dicha ligera condensación 
que se hace más visible por encontrarse al lado de una zona laxa, 
y por ello no merece ser descrita aparte de la teca interna, siendo 
preferible admitir la existencia de una sola envoltura con tres es- 
tratos, uno de los cuales, el más periférico, es el que constituye la 
llamada teca externa (fig. 9). 

xx 

De todo cuanto queda expuesto sobre las envolturas tecales se 
desprende: 

1. Que, en realidad, no existe más que una sola teca: la inter- 
na, compuesta de tres estratos, de los cuales el fibrosum exter- 
num representa la teca externa. 
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2.” Que la teca no comienza a diferenciarse hasta muy adelan- 
tada la evolución folicular. 

3. Que dicha diferenciación alcanza el máximum después de la 
rotura. 

4. Que en el momento de ésta, las células intersticiales de la 
teca ofrecen, igualmente que las de la granulosa, escasa cantidad 
de granulaciones mitocondriales y un ligero y fino punteado lipoi- 
dal. Los vasos forman en plena teca una red riquísima. 

5. Que la membrana basal interpuesta entre la granulosa y la 
teca es, en el instante de la rotura, perfectamente visible. 
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Fig. 1. — Feto humano, quinto o sexto mes. Series de folículos procedentes de 
la segmentación de los cordones genitales. No es posible señalar diferencias 
entre las células que rodean inmediatamente al óvulo y las conjuntivas si- 
tuadas entre los folículos. Hematoxilina-eosina. 


Fig. 2. — Ovario de mujer de diecisiete años. Las células aplanadas de! folí- 
culo primordial y las del estroma cortical continúan, como en la época 
embrionaria, ofreciendo idénticas características. Método de Achíúcarro-¿tío- 
Hortega (2. a variante). 


L, G. GUILERA, : LÁmiNA LVI. 


Figs. 3, 4 y 5. — Ovario de mujer de diecisiete años. Distintas fases del proce- 
so de formación de la granulosa a expensas de los elementos conectivos que 
rodean inmediatamente al óvulo en el folículo primordial. En la figura 5 co- 
mienza a hacerse visible la zona pellúcida y se inicia, por dos células aplana- 
das, adaptadas a la misma, la formación de un segundo estrato de células 
granulosas. Método de Achiúcarro-|tío-Hortega (2.* variante). 


Fig. 6. — La misma preparación que en las tres figuras anteriores. En plena 
granulosa, poliestratificada ya, se ve un espacio ocupado por un líquido 
coagulado: cuerpo de Call y Exner. La membrana pellúcida es perfecta- 
mente ostensible y aparecen como en la figura anterior, dos núcleos alar- 
gados adaptados a ella. Por fuera de la granulosa se encuentra una hilera 
de células aplanadas, alguna de las cuales sobresale en la granulosa como 
si estuviese a punto de ingresar en ella. 


Fig. 7. — Folículo maduro. Ovar1o de coneja. Se inicia la formación de la hen- 
didura folicular y con ella el aplanamiento de las células limitantes de la gra- 
nulosa parietal. En la granulosa se observan abundantes mitosis. La orde- 
nación de las células de la corona radiata es bien visible, así como la zona 
hialina de Slavjanski y la capa subgranulosa de células aplanadas. La dife- 
renciación de la teca es evidente y en ella, en oposición con lo que en la gra- 
nulosa acontece, no se observan mitosis, 
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Fig. 8.— Folículo maduro de cabra: Nótese cómo entre la teca interna y el te- 
jido cortical no existe un límite preciso; la membrana hialina de Slavjanski 
es claramente visible, así como la notable vascularización de toda esta zona. 


Fig. 9.— Folículo maduro de cabra: 1, Cumulus proliger; 2, granulosa parie- 
tal; 3, trabécula del retinacula; 4, stratum fibrosum internum de la teca; 
5, stratum medium celulare con 6, uno de sus numerosos vasos; 7, stratum 
Jfibrosum externum ; las células de la granulosa y algunas de las tecales (cé- 
lulas de teca Inteína), ofrecen un punteado lipoidal. 

Mét. de Achúcarro-Río-Hortega (3.* variante). Rojo escarlata, 


Investigaciones acerca del metabolismo 
de los hidratos de carbono en el hígado 
superviviente del perro 


POR 


ISAAC ABELIN y JOSÉ MARIA DE CORRAL 
(Trabajo del Instituto de Fisiología de Berna). 


Son muchos los trabajos que se han hecho en este Instituto acer- 
ca de la acción que los productos de desintegración de los albu- 
minoides— especialmente la peptona (1) —pueden ejercer sobre la 
actividad del hígado y, en particular, sobre el metabolismo de sus 
hidratos de carbono. 

Asher y Barbera (2) han demostrado que la inyección intrave- 
nosa de peptona puede ocasionar un aumento muy considerable de 
la excreción de la bilis. Relacionaban este hecho con el aumento 
en la formación de la linfa que produce también la inyección de 
peptona, aumento que, según Starling (3) ha probado, se verifica 
en el hígado. Tanto el aumento de la excreción de bilis, como el de 
la formación de linfa, serían signos de un aumento de la actividad 
hepática, en conformidad con la teoría de Asher acerca de la for- 


(1) Advertiremos de una vez para siempre que con la palabra «peptona» ha- 
cemos referencia a las peptonas comerciales (peptona de Witte, cuando no se 
diga otra cosa), y no a las peptonas químicas. Como es sabido, las peptonas 
comerciales son una mezcla de distintos productos en los que a veces faltan 
las peptonas químicas, y aun no se sabe a cuál de estos productos se debe la 
acción fisiológica. Pick y Spiro, estudiando la acción anticoagulante y tóxica 
de las peptonas comerciales, llegaban a la conclusión, a primera vista paradó- 
jica, de que hay peptonas sin acción fisiológica de peptonas, y acción fisiológi- 
ca de peptonas sin peptonas. Se ha atribuído la acción fisiológica de las pepto- 
nas comerciales a una substancia especial que Hofmetster ha llamado «pepto- 
cima» (Peptozym); Popielski, «vaso-dilatina», y Richet, «congestina». 

(2) Asher y Barbera: Zeitsch. f. Biologie, 18, 154; 1897. 

(3) Starling : Journ. of Physiology, 17, 37; 1894. 
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. mación de la linfa. 4. Lab (1) ha llegado igualmente a la conclu- 


sión de que la peptona produce una excitación en el hígado. En el 
perro con fístula biliar ha podido demostrar que la ingestión de 
peptona daba lugar a una elevada excreción biliar. 

Pletnew (2) ha encontrado que bajo la influencia de la peptona 
el límite de asimilación del azúcar desciende en el perro, al mismo 
tiempo que aparece materia colorante biliar en la orina. 

Las investigaciones de Tschannen (3) demostraron que la pep- 
tona, dada como única alimentación, hace que el hígado de las ratas 
prácticamente quede sin glucógeno. Aunque se añadan a las pep- 
tonas pequeñas cantidades de hidratos de carbono, sólo aparecen 
en el hígado pequeñas cantidades de glucógeno. Únicamente dosis 
muy grandes de azúcar, o de caseína, pueden contrarrestar la 
acción de la peptona. 

Tschannen observaba también, como Pletnew, la aparición de 
materia colorante biliar tras de la ingestión de la peptona. 

Todas estas investigaciones fueron hechas en animales vivos. 
Era de interés investigar también cómo se conducía el hígado su- 
perviviente, y Richardson (4) hizo algunas observaciones en este 
sentido. Para ello eligió el hígado de la tortuga, porque éste, según 
los trabajos de Gruber, es mucho más fácil de sostener en estado 
de supervivencia que el hígado de los homeotermas. Además, el 
hígado de tortuga tiene la gran ventaja de que permite hacer si- 
multáneamente en el mismo higado dos observaciones paralelas. 
Las dos mitades del hígado, en efecto, se encuentran funcional- 
mente separadas la una de la otra de una manera completa, y se 
puede hacer la circulación artificial de ellas por separado. Richard- 
son Megaba a la conclusión de que la circulación artificial, a través 
del hígado de tortuga, de una solución azucarada de Ringer con- 


teniendo peptona, paraliza la formación de glucógeno de una ma-- 


nera marcada. 

Como continuación y ampliación de todos estos trabajos era muy 
interesante estudiar la acción de la peptona sobre el glucógeno del 
hígado superviviente de los homeotermas. Uno de nosotros (5) ha 
hallado que la circulación artificial del hígado del conejo con una 


(1) 4. Leb: Zeitsch. f. Biologte, 55. 

(2) Pletnew: Biochem. Zeitschrift, 21, 355; 1909. 

(3) Tschannen: Biochem. Zeitschrift, 59, 202; 1914, 
(4) Richardson; Biochem. Zeitschrift, 70, 171; 1915. 
(5) Abelin: Biochem. Zeitschrift, 74, 248; 1916. 
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solución 7yrode peptonada no ejerce ninguna influencia apreciable 
sobre el contenido en glucógeno del hígado. La peptona ni dismi- 
nuye las existencias del glucógeno del hígado, ni aumenta el con- 
tenido en azúcar de la solución circulante. 

El hígado del conejo, pues, en estas investigaciones de Abelin 
se muestra diferente del hígado de la tortuga en lo que a esto se 
refiere. Y diferente también del hígado de la rata y del perro. 

Podría explicarse esta diferencia advirtiendo que el hígado de 
conejo no reacciona ante la peptona, gracias a una propiedad espe- 
cífica. Sería éste un nuevo fenómeno de la inmunidad del conejo 
contra la peptona que habría que añadir a los ya conocidos. Se 
sabe, en efecto, desde los trabajos de Gley (1) y de Persano (2), 


que la peptona, que inyectada intravenosamente al perro hace su - 


sangre incoagulable, apenas si produce efecto en el conejo. Tam- 
bién es muy difícil, y a veces de todo punto imposible, provocar en 
el conejo el descenso de la presión sanguínea y la postración del 
animal, que una inyección intravenosa de peptona produce cons- 
tantemente en el perro si la dosis inyectada es suficiente (3). 

Y recordaremos que tanto estos fenómenos como el de la incoa- 
gulabilidad de la sangre — que unidos forman un síndrome tan 
análogo al del shock anafiláctico (4) — son procesos vitales en los 
que el hígado toma una parte muy activa. 

Se comprende que la peptona no expulse tampoco el glucógeno 
del hígado inmune del conejo; pero para más seguridad hemos 
creído necesario hacer algunas investigaciones en el hígado super- 
viviente del perro para evitar la duda de que los resultados de 
Abelín fuesen debidos a algún defecto de la técnica que empleaba 
y estudiar así mejor el mecanismo de la acción de la peptona sobre 
el metabolismo de los hidratos de carbono del hígado. 

En el trabajo citado, Abelín investigó, además, la acción de la 
adrenalina sobre el glucógeno del hígado superviviente del conejo 
cuando se la hacía circular artificialmente por este órgano. La 
adrenalina en inyección subcutánea, según sabemos por las inves- 
tigaciones tan importantes que inauguró Blum con su célebre tra- 


(1) Gley: Compt. vend. de la Société de Biologie, 48, 658 ; 1896. 

(2) Persano: Arch, int. de Biologie, 37; 1902. 

(3) Arthus: La Presse médicale, pág. 305; 1909, 

(4) Biedl y Kraus, en Handb. d. Techn. u. Meth. d. Inmunitáts-Forschung. 
— De Kraus y Levaditt: Ergánzungs Band, pág. 255; Jena, 1911, 
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bajo (1), expulsa el glucógeno del hígado y produce una hiperglu- 
cemia. En inyección intravenosa aplicada de modo continuo, esta 
acción de la adrenalina es aún más enérgica, según los trabajos de 
Ritemann (2) hechos en el Laboratorio de Straub. 

Era, pues, de esperar que la adición de adrenalina al líquido con 
el que se hace la circulación artificial disminuyera el contenido en 
glucógeno del hígado de una manera marcada. Sin embargo, en 
los experimentos de Abelin, ni el glucógeno del hígado disminuyó, 
ni aumentó el contenido en azúcar del líquido circulante que lle- 
vaba adrenalina. Con objeto de continuar este estudio, hemos hecho 
ahora un experimento en el perro acerca de la acción de la adre- 
nalina sobre el hígado superviviente. 

En nuestras investigaciones hemos usado la siguiente técnica, 
que es la misma que usó Abelín en el conejo: 

El perro, anestesiado con éter, era traqueotomizado y se aisla- 
ban las carótidas primitivas. Abríamos después el abdomen y co- 
locábamos una cánula en el tronco de la vena porta o en una de 
las ramas de origen que afluyen al tronco, ligando en este último 
caso las ramas restantes. Unida la cánula con el aparato de cir- 
culación artificial, que describiremos en seguida, seccionábamos 
las carótidas y dejábamos desangrar al animal. Mientras tanto, se 
abría rápidamente el tórax y se colocaba una cánula en la vena 
cava inferior. El líquido que entraba por la porta recorría enton- 
ces el hígado y salía por la última cánula. 

En las distintas investigaciones se mantenía el líquido que cir- 
culaba por el hígado a una temperatura de 38% a 40%, y circulaba 
bajo una presión de 25 a 35 milímetros de Hg. 

Aunque actualmente ha vuelto a ponerse a discusión hasta qué 
punto es útil la existencia de una corriente pulsátil para la circula- 
ción artificial de un órgano, creemos que en esta forma nos apro- 
ximamos más a las condiciones fisiológicas, y por ello hemos utili- 
zado en nuestros experimentos un corazón artificial. 

Éste le hemos construído con medios relativamente simples. El 
líquido que ha de circular le colocamos en un frasco Woulff de tres 
bocas (véase la figura adjunta), que se sumerge en un baño de 
agua mantenido a una temperatura constante. Una de las bocas de 


(1) Blum: Deutsch. Arch. f. klin. Medizin, pág. 71; 1901. 
(2) Ritemann: Miinch. med. Wochenschrift, 1909; Arch, f. exp. Pathol. u. 
Pharmakologtie, 61, 231; 1909, 


METABOLISMO DE LOS HIDRATOS DE CARBONO 291 


este frasco lleva un tubo de vidrio sumergido hasta el fondo, y que 
se pone en comunicación con la cánula de la vena porta por medio 
de un tubo de caucho que lleva intercalado un termómetro g en 
forma de T. Por otra de las tubuladuras del frasco entra un tubo 
que se pone en comunicación con una bomba de oxígeno, con ob- 
jeto de que el líquido circulante se sature de este gas, condición 
indispensable para la circulación artificial. A esta misma boca del 
frasco de Woulff viene a parar un tubo b, por donde ha de actuar 


sobre el líquido la fuerza que le impele a circular. Y por la otra 
boca atraviesan un embudo c, para llenar el frasco de líquido, y 
un tubo en unión con un manómetro de mercurio e, que nos marca 
la presión con que el líquido es expulsado del frasco. Como fuerza 
impulsiva hemos utilizado la corriente de aire del aparato de res- 
piración artificial de Kronecker. La corriente de este aparato es 
interrumpida, como es sabido, por los cangilones en balancín, que 
permiten hacer una regulación de la frecuencia de las interrup- 
ciones. 

El aparato de respiración se pone en comunicación con el tubo d, 
por intermedio de un gran frasco de 10 litros de capacidad (redu- 
cido de tamaño en la figura en proporción con los otros aparatos) 
y de una válvula respiratoria a que cierra la comunicación con el 
aparato de respiración cuando en él desciende la presión. La vál- 
vula tiene por objeto impedir que la presión que se ejerce sobre el 
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líquido descienda desde su valor máximo a O, y el frasco el man- 
tener una cierta presión media en el sistema. 

Como líquido para la circulación utilizamos una solución de 
Tyrode, que se preparaba todos los días en el momento del experi- 
mento. 

Los experimentos eran hechos del siguiente modo: lavábamos 
primero el hígado ¿xn situ, haciendo circular por él durante algún 
tiempo solución de Tyrode, y determinábamos el contenido en 
azúcar del líquido del lavado. Después de este lavado ligábamos 
cuidadosamente con hilo de algodón un lóbulo del hígado, le sec- 
cionábamos e inmediatamente empezábamos las operaciones nece- 
sarias para determinar su contenido en glucógeno. En seguida 
empezábamos la circulación con el líquido que investigábamos, y 
recogíamos también el líquido del lavado, para analizar su azúcar. 
De este modo podía saberse si el líquido había influído en la desin- 
tegración dél glucógeno, y en qué sentido. 

Terminábamos el experimento separando el hígado que había 
quedado y analizando su contenido en glucógeno. Por comparación 
con la cantidad de glucógeno hallada en el lóbulo separado antes, 
podíamos determinar la disminución de glucógeno que hubiera po- 
dido existir. 

El glucógeno del hígado lo determinamos siguiendo el método 
de Pfltiger, y el azúcar de los líquidos del lavado, según el método 
de Bertrand, en la forma usada en anteriores trabajos de este 
Instituto (1). : 

Para dasalbuminar los líquidos del lavado, utilizamos el hidrato 
de hierro coloidal, según el procedimiento de Michaelis y Rona, 
y en los líquidos con peptona, con objeto de separar también ésta, 
el nitrato de mercurio, según el método de Pateín Dufau (2). 

Unicamente queremos señalar acerca de esto que en el método 
de Michaelis y Rona hemos utilizado, con excelentes resultados, 
el acetato sódico como electrolito, para favorecer la precipitación 
de la unión albúmina -hierro. La formación de copos del coloide 
que produce el acetato no es debida a la débil reacción alcalina de 
esta sal, puesto que tanto la adición de carbonato como la de bicar- 
bonato sódico se nos han mostrado ineficaces. En este caso no se 


(1) Véase una descripción detallada de las técnicas en Tschannen, l. C. : 
(2) Handb. d. biochem. Arbeitsmethoden, de Abderhalden, 2, pág. 686; Ber- 
lín-Viena, 1910. 
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puede usar el sulfato magnésico preconizado por los mismos auto- 
res, y que, por otra parte, sería muy recomendable, porque al her- 
vir después el líquido con la solución de tartrato alcalino precipita- 
ría al estado de hidrato magnésico y el precipitado impurificaría 
al de óxido cuproso. 


Si comparamos los resultados de los experimentos que vamos 
ahora a reseñar con los resultados de aquellos que hizo Abelin en 
en el conejo, resulta que la peptona disminuye en el perro en mu- 
cho mayor grado que en el conejo la cantidad de glucógeno del 
hígado superviviente. 

En el experimento 1.vemos que la circulación por el hígado de 
una solución de 7yrode con 3 por 100 de peptona, durante ochenta 
y cinco minutos, ocasiona una disminución del glucógeno del híga- 
do que le hace bajar de 15,90 por 100 a 11,80 por 100. En cambio, 
en el conejo bajaba sólo de 7,34 por 100 a 7,10 por 100 en un expe- 
rimento y de 5,52 por 100 a 4,50 por 100 en otro. (El experimento 
VIII y el IX del trabajo citado de Abelín, pág. 263). 

En el experimento Il tiene también lugar una fuerte disminución 
del glucógeno, que baja de 0,092 por 100 a 0,028 por 100; por tanto, 
se reduce a casi la cuarta parte. Pero este experimento no tiene, 
sin embargo, gran fuerza demostrativa, ya que por causa descono- 
cida el contenido en glucógeno del hígado era anormalmente bajo. 
En el lóbulo separado del hígado, que pesaba 20,9 gramos, sólo 
hallábamos, en efecto, 0,019 gramos de glucógeno, y en el resto 
del hígado, que pesó 206 gramos, sólo 0,06 de glucógeno. Números, 
por tanto, demasiado pequeños para que, dados los errores del mé- 
todo, pueda dárseles demasiada importancia. El líquido del lavado 
sin peptona sólo tenía un 0,08 por 100 de azúcar. Y por eso no tiene 
nada de extraño que el líquido con peptona no tuviera más que in- 
dicios no dosificables de azúcar. 

El experimento III es, en cambio, completamente demostrativo. 
El contenido en glucógeno del hígado baja de 4,72 por 100 a 3,18 
por 100.con hacer circular durante cuarenta y siete minutos solu- 
ción Tyrode con peptona. Además, durante la primera circulación 
de Tyrode sin peptona, que duró trece minutos, el líquido aumentó 
su contenido en azúcar en 0,39 por 100, Ya en los diez y seis minu- 
tos siguientes el aumento del contenido en azúcar del mismo líqui- 
do fué sólo de 0,241 por 100. Empezamos entonces a hacer pasar, 
por el hígado, Zyrode con peptona, y el aumento de azúcar del 
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líquido circulante ascendió de 0,241 a 0,414 por 100. Y prueba de 
que no se trataba de un aumento ocasionado porque el hígado hu- 
biera muerto o porque se hubiera disminuído al menos su vitalidad, 
con lo que el glucógeno habría dejado de ser retenido, es que en el 
segundo período en que circuló el líquido con peptona el azúcar que 
separó del hígado el líquido fué sólo de 0,292 por 100. 

La solución de 7yrode sin peptona separa del hígado una canti- 
dad de glucosa equivalente a 3,80 gramos de glucógeno, y la solu- 
ción de 7yrode con peptona, 5,46 gramos.-Es cierto que el lavado 
con este último líquido duró ocho minutos más que el hecho con la 
solución Tyrode sin peptona; pero en cambio, hay que tener en 
cuenta que la peptona obró sobre el hígado cuando éste tenía me- 
nor cantidad de glucógeno y, además, no sobre todo el hígado, 
como el líquido sin peptona, puesto que había ya separado un lóbu- 

lo que pesó 44,5 gramos. 

Este experimento prueba que la circulación con peptona ejerce 
un estímulo sobre el hígado superviviente del perro, estímulo que 
produce un aumento sobre la desintegración del glucógeno. En 
conformidad con lo que Tschanmnen había observado en las ratas 
(en el animal ¿n toto) y Richardson en el hígado saperviviente de 
la tortuga. 

En el experimento IV se estudió la influencia de la adrenalina al 
circular artificialmente a través del hígado superviviente del perro. 
Y en él vemos lo mismo que observó Abelín en el conejo, es decir, 
que la adrenalina no ejerce una acción apreciable sobre el glucó- 
geno del hígado. En los veinticinco minutos que circuló por el hí- 
gado la solución Tyrode fueron separados 3,58 gramos de glucóge- 
no del hígado, y en los treinta y tres minutos que circuló la adre- 
nalina fueron lavados 1,353 gramos de glucógeno. 

El contenido en glucógeno del hígado antes de la circulación de 
la adrenalina se diferenció sólo en 0,43 por 100 del contenido en 
glucógeno después de la circulación. Diferencia a la que no pode- 
mos conceder valor dentro de los errores del método. 

De este experimento y de los dos aportados anteriormente por 
Abelín podría deducirse que la acción de la adrenalina sobre el 
glucógeno del hígado es un complicado proceso vital que se verifica 
únicamente en el organismo intacto y que falta en el hígado su- 
perviviente. Y podría relacionarse este hecho con las interesantes 
observaciones de Hofmeister sobre el mecanismo histo-fisiológico 
de la desaparición del glucógeno, y con los hallazgos de Macleod 
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y Pearce (1) acerca del efecto que sobre el glucógeno ejerce la ex- 
citación de los nervios que acompañan a la vena porta, cuando se 
conservan las cápulas suprarrenales y cuando éstas se han extir- 
pado. 

Estas investigaciones con adrenalina nos indican, además, que 
con nuestra técnica las células del hígado conservan un cierto 
grado de vitalidad, y que si no el glucógeno del hígado hubiera 
desaparecido. 

Pero esto lo prueban de un modo más concluyente los experi- 
mentos contróle, de Abelín (2), en el conejo, que demuestran que 
la circulación con 7yrode no es ningún momento desfavorable para 
que el hígado pierda su glucógeno. * 

Y lo mismo estos experimentos de Abelín que los de la adrenali- 
na son, por tanto, un fuerte apoyo para los resultados de nuestros 
experimentos de circulación con peptona. 

Experimento 1.—Perro, de sexo masculino: la cánula de en- 
trada se colocó en una de las ramas de la porta. Temperatura del 
líquido circulante, 38%,5. Presión, 33 mm. de Hg. Primero se hace 
circular por el hígado 1 litro de 7yrode sin azúcar, se separa un 
lóbulo del hígado y se hacen pasar por el hígado, durante ochenta 
y cinco minutos, 2400 cm* de una solución de 7Zyrode con 3 por 
100 de peptona. Terminada la circulación, se separa el hígado y 
se determina su contenido en glucógeno. 

Análisis: Valoración de la solución de MnO,K. — 1 cm* corres- 
ponde exactamente a 10 mg. de cobre. 

Solución de peptona. — Desalbuminación, según Patein y Du- 
fau: 100 cm* de solución de peptona +50 cm* de solución de 
(NO,),Hg + álcali + agua destilada, hasta hacer 200 cm?. 

Veinte cm* del filtrado, ya exento de Hg, gastaban 5,05 cm*, 
con el método de Bertrand, de MnO,K. Contróle, 5,10 cm*. Media, 
5,075 cm*. Contenido en azúcar, 0,256 por 100. Por tanto, con 
los 2400 cm* de la solución de peptona que se emplearon en el 
lavado, se separaron del hígado 6,14 gramos de glucosa, equivalen- 
tes a 5,7 gramos de glucógeno. 

Lóbulo del hígado. — Peso, 32,2 gramos. Determinación de glu- 
cógeno, según Pfltiger.: después de hervir el lóbulo con potasa, 
precipitar el glucógeno e hidrolizar éste con ácido clorhídrico, se 


(1) Macleod y Pearce: Proceed., Soc. Exper. Biol. and Med., 8, págs. 19 a 21. 
(2) Abelín, l. c.: Experimentos, 2, 3 y 4. 
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diluyó el contenido del matraz hasta hacer 500 cm*. Se hizo la 
determinación de azúcar tomando 5 cm! de esta solución, y se gas- 
taron 10,4 cm? de MnO,K. Contróle, 10,5 cm*. Media, 10,45 cm*. 
Contenido en glucógeno, 15,9 por 100. . 

Hígado. — Peso, 275 gramos; para el análisis se utilizan 252 gra- 
mos. Determinación del glucógeno, según Pfltiger: el líquido hidro- 
lizado se diluyó hasta 1000 cm*, 100 cm* de esta solución se dilu- 
yeron nuevamente hasta hacer 500, y de esta última dilución se 
analizaron 10 cm?. MnO,K gastado, 11,9 cm*. Contróle, 12,1 cm”. 
Media, 12,0 cm*. Contenido en glucógeno, 11,80 por 100. 

Experimento I1.—Perro, de 8,7 kg. de peso. Se hace la cir- 
culación con solución 7yrode, sin azúcar (líquido 1); después se ata 
y separa un lóbulo del hígado y se hace circular Tyrode sin azú- 
car, que lleva en solución un 3 por 100 de peptona (líquido 2). Ter- 
minada la circulación, se separa el hígado. Análisis del glucógeno 
del lóbulo del hígado y del hígado restante. Temperatura del líqui- 
do circulante, 39 a 40%, Presión, 25 a 27 mm. de Hg. 

Valoración de la solución de MnO,K. —1 cm? corresponde 
exactamente a 10 mg. de cobre. 

Líquido 1. — Duración de la circulación artificial, veinte minu- 
tos. Cantidad de líquido circulada, 1050 cm*, Desalbuminación, 
según Rona. 100 cm* de líquido +15 cm* Fe(OH), +10 cm* 
H,O = 20 cm* del filtrado, consumen 2,5 cm* de MnO,K., Contróle, 
2,5 cm*. Cantidad de azúcar, 0,077 por 100, Con los 1050 cm* que 
circularon fueron, pues, arrastrados 0,81 gramos de azúcar, que 
corresponden a 0,75 gramos de glucógeno. 

Líquido 2. — Duración de la circulación, ochenta minutos. Can- 
tidad circulada, 2420 cm*. Desalbuminación, según Patein y Du- 
fau: 100 cm* +50 cm? (NO,),Hg + álcali + H,O hasta hacer 
200 cm”. Se analizan 20 cm* del filtrado, y se encuentran sólo indi- 
cios no dosificables de azúcar. 

Lóbulo del hízado. — Peso, 24 gramos; para el análisis se utili- 
zan 20,9 gramos. Determinación del glucógeno, según Pfltiger: 
gasta en total 4,14 cm? de MnO,K, correspondientes a 0,0207 gra- 
mos de azúcar, o a 0,0192 gramos de glucógeno. Contenido en 
glucógeno, 0,0918 por 100. | 

Hígado. — Peso, 265,5 gramos, de los cuales se analizan 206. 
Gasta en total 12,02 cm? de MnO,K, correspondientes a 0,0643 
gramos de azúcar y a 0,0596 gramos de glucógeno. Contenido en 
glucógeno del hígado, 0,0289 por 100. 
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Experimento 11I.—Perro, de 11,8 kg. de peso. Se lavó el hí- 
gado total con solución de Tyrode con azúcar. Durante los trece 
primeros minutos se recogieron 875 cm* (líquido 1); durante los diez 
y seis minutos siguientes, 260 cm* (líquido 2). Se ató después y se 
separó un lóbulo del hígado y se empezó la circulación artificial 
con la solución de Tyrode peptonada. Durante los primeros treinta 
minutos se recogieron 1005 cm* (líquido 3); durante los diez y siete 
minutos siguientes, 605 cm* (líquido 4). Se separó el resto del híga- 
do y se analizó su glucógeno, así como el del lóbulo. Temperatura 
del líquido circulante, 38 a 39%, Presión, 30 mm. de Hg. 

Valoración de la solución de MnO,K.-—1 cm* corresponde a 
9,5 mgr. de cobre. 

Análisis de la solución de Tyrode antes de circular por el ht- 
gado. — 20 cm? gastaron 4,05 cm* de MnO,K. 20 cm* gastaron 
4,30. Media, 4,18 cm*. Cantidad de azúcar, 0,099 por 100. 

Líguido 1. — Desalbuminación, según Michaelis y Rona. 100 
cm? +20 cm? Fe(OH), +5 cm* H,O + acetato sódico (sólido). 
20 cm* de esta mezcla filtrada gastaron 15,3 cm* de MnO,K. Con- 
tróle, 15,2 cm*?. Media, 15,25. Cantidad de azúcar, 0,496 por 100. 
- Líquido 2. — 100 cm? + 20 cm” de Fe(OH)” +5 cm3 de H,O + 
acetato sódico (sólido). 10 cm* del líquido filtrado gastaron 10,85 
cm* de MnO,K. Contróle, 10,80 cm. Media, 10,825. Cantidad de 
azúcar, 0,34 por 100. 

Con los líquidos 1 y 2 fueron separados del hígado en total 4,10 
gramos de glucosa, equivalentes a 3,80 gramos de glucógeno. 

Líquido 3. — Desalbuminación, según Patein y Dufam. 100 
cm” + 40 cm” (NO,), Hg + álcali + agua hasta hacer 200 cm*. 10 
cm' de filtrado gastaron 5,55 de MnO,K. Contróle, 5,40. Media, 
5,48. Cantidad de azúcar, 0,526 por 100. 

Líquido 4. — 100 cm* + 40 cm* (NO,),Hg + álcali + agua has- 
ta hacer 200 cm”. 10 cm* del filtrado necesitaron 4,22 cm3 de 
MnO,K. Contróle, 4,30 cm*. Media, 4,26 cm*. Cantidad de azúcar, 
0,404 por 100. ' 

Por los líquidos 3 y 4 fueron separados en total del hígado 5,98 
gramos de azúcar, equivalentes a 5,46 gramos de glucógeno. 

Análisis de la solución de peptona antes de la circulación por 
el hígado. — 100 cm* +40 cm* (NO,), Hg + álcali + agua hasta 
hacer 500 cm”, 20 cm' del filtrado gastaron 2,4 cm* de MnO,K. 
Contróle, 2,4 cm*. Cantidad de azúcar, 0,112 por 100. 


Determinación del glucógeno del lóbulo del hígado. — Peso del p 
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lóbulo, 44,5 gramos. Se diluyó hasta 500 cm*. Se analizan 20 cm*, 
que gastan 17,25 cm? de MnO,K. Contróle, 17,15 cm”. Media, 
17,20 cm*. Cantidad de glucógeno, 4,72 por 100. 

Determinación del glucógeno del hígado. — Peso del hígado, 
471 gramos. Se diluyó hasta 1000 cm*. 250 cm* de esta dilución se 
diluyen nuevamente hasta hacer 500 cm*, y de éstos se analizan 
10 cm*, que gastan 15,4 cm* de MnO,K. Contróle, 15,6 cm”. Me- 
dia, 15,5 cm*. Cantidad de glucógeno, 3,176 por 100. 

Experimento IV.—Perro, de 7 kg. de peso. Circulación arti- 
ficial del higado con solución Tyrode glucosada. Durante los diez 
y ocho primeros minutos circularon 705 cm* (líquido 1), y durante 
los siete minutos siguientes, 975 cm* (líquido 2). Después se ató y 
separó un lóbulo del hígado, y se empezó la circulación con solu- 
ción de Zyrode con adrenalina (1970 cm* de la solución 7yrode 
glucosada se mezclaron con 15 cm' de la solución de adrenalina al 
1 por 1000). Durante diez y ocho minutos circularon 630 cm* (líqui- 
do 3), y durante los quince minutos siguientes, 525 cm* (líquido 4). 
Se separó el resto del hígado y se analizó su glucógeno, así como 
el del lóbulo antes separado. Temperatura del líquido circulante, 
38%. Presión, 25 a 30 mm.de Hg. - 

Se usó la misma solución de permanganato que en el experi- 
mento III. j 

Análisis de la solución Tyrode antes de circular por el hígado.— 
20 cm* gastaron 3,67 cm* de MnO,K. Contróle, 3,70. Media, 3,69. 
Cantidad de azúcar, 0,087 por 100. 

Líquido 1. — Desalbuminación, según Michaelis y Rona: 100 
cm +25 cm? Fe(OH), + acetato sódico (sólido). 20 cm* de esta 
mezcla filtrada gastaron 14,65 cm,. Contróle, 14,90. cm*. Media, 
14,80 cm*. Contenido en azúcar, 0,459 por 100. 

Líquido 2.—100 cm* +-25 cm? de Fe(OH), + acetato sódico 
(sólido). 20 cm* del filtrado gastaron 7,5 cm* de MnO,K. Contróle, 
7,2 cm*. Media, 7,35 cm*. Cantidad de azúcar, 0,215 por 100. 

Con los líquidos 1 y 2 fueron arrastrados del hígado 3,86 gramos 
de glucosa, equivalentes a 3,58 gramos de glucógeno. 

Líquido 3.—100 cm* +25 cm* de Fe(OH), + acetato sódico. 
20 cm* del filtrado gastaron 8,85 cm* de MnO,K. Contróle, 9,10 cm. 
Media, 8,93 cm*. Cantidad de azúcar, 0,265 por 100. 

Líquido 4.—100 cm? +25 cm* de Fe(OH), + acetato sódico 
(sólido). 20 cm* del filtrado gastaron 5,32 cm? de MnO,K. Contróle, 
5,59 cm*, Media, 5,44 cm*. Cantidad de azúcar, 0,156 por 100, 
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Con los líquidos 3 y 4 (que contenían adrenalina) fueron separa- 
dos del hígado 1,45 gramos de azúcar, equivalentes a 1,35 gramos 
de glucógeno. 

Determinación del glucógeno del lóbulo del hízado. — Peso del 
lóbulo, 28 gramos. Se analizaron 25,5 gramos. Se diluyeron hasta 
300 cm*, de los que-se analizaron 20 cm*, que gastaron 4,82 cm? de 
MnO,K. Contróle, 5,03 cm". Media, 4,92 cm*. Cantidad de glucó- 
geno, 1,28 por 100. 

Determinación del glucógeno del hígado. — Peso del hígado, 
213 gramos. Se analizaron 188 gramos. Se diluyó hasta 500 cm, 
125 cm* de esta solución se volvieron a diluir de nuevo hasta 
500 cm”. 20 cm* de esta última dilución gastaron 3,60 cm3 de 
MnO,K. Contróle, 3,65 cm*. Cantidad de glucógeno, 0,845 por 100. 


CONCLUSIONES 


1,2 La circulación artificial de una solución de peptona a través 
del hígado superviviente del perro, ocasiona una disminución del 
glucógeno del hígado, a diferencia de lo que ocurre en el conejo, 
sobre cuyo glucógeno hepático no ejerce acción apreciable una cir- 
culación artificial de peptona. 

Este resultado en el perro debe relacionarse con los siguientes 
hechos fijados por otros autores: a) Que en el perro la ingestión 
de peptona ocasiona un aumento de la excreción biliar y una dis- 
minución del límite de asimilación de los hidratos de carbono. 
b) Que en la rata esa ingestión hace que prácticamente quede el 
hígado privado de glucógeno; y c) Que la circulación artificial de 
peptona impide la formación de glucógeno en el hígado supervi- 
viente de la tortuga. 

2.? La circulación artificial de adrenalina no ejerce acción apre- 
ciable en la desintegración del glucógeno del hígado superviviente 
del perro. Y lo mismo ocurre en el hígado superviviente del conejo. 

El experimento en el hígado del perro habla, pues, también en 
favor de que la desaparición del glucógeno del hígado, que se pre- 
senta tras de la inyección de adrenalina, es un fenómeno vital que 
se verifica en el organismo entero, pero que hasta ahora no se ha 
podido producir en el hígado superviviente de los mamíferos. 
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Disposición del experimento. Líquido circulante. 


1 Circulación artificial del|Solución Tyrode 
hígado con solución Ty-| (exenta de azúcar). 
rode; después separa-[Solución Tyrode 
ción de un lóbulo del hí- (exenta de azúcar) 
gado y circulación del] +-3 por 200: de pep- 
hígado restante con so-| tona. 
lución Tyrode +3 por 
100 de peptona. 


2 ¡Como en el experimento1.[Solución Tyrode 
(exenta de azúcar). 

Solución Tyrode 
(exenta de azúcar) 
+3 por 100 de pep- 
tona. 


3 [Como en el experimento I.[Solución Tyrode 


4 [Circulación artificial con[Solución Tyrode 
solución Tyrode azuca-| +-0,0875 por 100 de 
rada; después separa- glucosa. 
ción de un lóbulo del hí- Solución Tyrode 
gado y circulación del| +-0,0875 por 100 de 
resto de éste con solu- glucosa. 
ción Tyrode azucarada|Solución Tyrode 
+ adrenalina (15 cm* del +-0,0875 por 100 de 
Hemostasina S. S. al 1 glucosa + adrena- 
por 1.000 en 1.970 cm'| lina. 
de Tyrode). Solución Tyrode 

-+-0,0875 por 100 de 

glucosa + adrena- 

lina. 


+ 0,099 Por 100 de] - 
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la circu- 
lación. 
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CANTIDAD DISMINUCIÓN DEL GLUCO- 
CANTIDAD ABSOLUTA DEL DE GLUCOGENO DEL | GENO CALCULADA POR 
AA 
Azúcar — astcar | oresgeno | Lóbulo Hígado [100 granos al es 
aci migado. | delmigado. | Gerpeso | “aegeso | Bigado. Es, 
a A del hfgado.| del hígado.) gramo», E 
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nie 3,98 
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La desorientación inicial 
de las neuronas retinianas de axon corto 


(Algunos hechos favorables a la concepción neurotrópica) 


POR 


S. R. CAJAL 


Sabemos muy poco de la ontogenia de las células de axon corto 
de la retina, así como de las similares de otros centros nerviosos. 
Los estudios histogenéticos de Babuchin, Miller, Lowe, Ognef, 
Bellonci, Koganei, Chiewite, Falchi, Martin, First, Leboucq, 
Weysse, A. Burgess, etc., relativos a la histogénesis retiniana, 
no tocan este punto o lo tocan muy de pasada, a causa de la in- 
suficiencia de los métodos empleados. Y los que, como nosotros (1), 
hemos aportado algunas observaciones algo más precisas tocantes 
a la evolución de las células horizontales, usando el expresivo mé- 
todo de Golg?, nos hemos dirigido a épocas relativamente tardías, 
cuando la capa plexiforme externa comienza a modelarse, presén- 
tanse diferenciados los corpúsculos bipolares y se inician los boto- 
nes que, en lo futuro, constituirán por vía de crecimiento el artículo 
externo de conos y bastones. Ciertamente, en nuestros traba- 
jos (2 y 3), de índole general sobre la histogénesis nerviosa, hemos 
recogido sobre las fases más precoces de la ontogenia retiniana 
(embrión de pollo del segundo al quinto día) algunos hechos no 
exentos de valor, concernientes, sobre todo, a la forma inicial de 
los corpúsculos gangliónicos teñidos por el proceder del nitrato de 
plata reducido. Mas en los embriones de pollo de pocos días (y lo 
mismo ocurre en los de ratón y conejo) es imposible reconocer los 
elementos jóvenes destinados, andando el tiempo, a convertirse en 
neuronas horizontales. 

En general, casi todo lo que con precisión y evidencia sabemos 
sobre los estadios primitivos de las neuronas, refiérese a las neuro- 
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nas de axon largo, fácilmente impregnables en la médula espinal 
y bulbo raquídeo, ora con el método de Golgi, ora con los métodos 
argénticos (nitrato de plata reducido). Sólo en el cerebelo, nuestros 
conocimientos acerca del estado inicial de los corpúsculos de axon 
corto son relativamente completos, gracias a las impregnaciones 
afortunadas (cromato de plata) obtenidas en los mamíferos, en los 
granos y en las células de cesta, por nosotros (4), Lugaro (9), 
Retzins (6), Athias (7), Propoff (8) y Terrazas (9). Merced a ta- 
les investigaciones, se ha averiguado que, a la manera de las cé- 
lulas de axon largo, las de cesta del cerebelo pasan, antes de que 
el axon rudimentario genere los consabidos plexos pericelulares, 
por la fase de bipolaridad, demostrándose, además, que de entram- 
bas expansiones polares una representa el rudimento del aparato 
dendrítico y la otra la neurita primitiva o expansión primordial. 
Fase monopolar, representativa del típico meuroblasto de His, no 
ha sido observada hasta hoy, que sepamos, con absoluta certeza, 
en ninguna célula de axon corto. 

Lo incompleto, pues, de nuestro conocimiento tocante a la dispo- 
sición inicial de las células de axon corto justifica los ensayos de 
impregnación recientemente emprendidos por nosotros en la retina 
de los mamíferos. De todos los cuales hemos escogido los fetos de 
ratón y ratones recién nacidos y de pocos días (ratón blanco), aten- 
diendo a estas dos importantes ventajas: 1.?, fácil impregnación, 
mediante el proceder del nitrato de plata reducido, de las fases re- 
lativamente precoces de las células horizontales retinianas, células 
que, además, destacan perfectamente aisladas sobre fondo amarillo 
sin impregnar; y 2.*, estado muy embrionario de la retina del recién 
nacido (más que en el gato, perro y conejo), circunstancia feliz que 
presta singular comodidad al análisis neurogénico. A este objeto de 
estudio, pues, se referirán nuestras descripciones y dibujos. 

Como método predilecto de exploración hemos usado la fórmula 
del nitratc de plata reducido con fijación previa en piridina (inmer- 
sión por treinta y seis horas de las piezas en piridina:8, agua, 20; 
después lavado durante doce horas; induración subsiguiente en al- 
cohol; en fin, nitrato de plata, etc.). 

A guisa de contraprueba hemos recurrido también al proceder 
de Bielchowsky, muy difícil de aplicar en tan menudas piezas, y a 
los métodos tintoriales comunes. 

En los fetos de ratón y ratones recién nacidos se colorean tam- 
bién, aunque débilmente, algunos espongioblastos, ciertas células 
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gangliónicas y tal cual fibra perforante, que reputamos axones ex- 
traviados. 

- Acerca de los primeros y de los últimos diremos algo, por ofre- 
cer disposiciones relacionadas cón el asunto principal de este tra- 
bajo, cuyo fin es la demostración de que las influencias neurotrópi- 
cas orientadoras de axones y dendritas entran en escena tardía- 
mente. 


I. — EvoLucióN DE LAS CÉLULAS HORIZONTALES 


No habiendo logrado diferenciar en los fetos de ratón ni en los 
de ningún mamífero las fases más tempranas de estas células, es 
decir, las que subsiguen inmediatamente al estado de célula ger- 
minal de His, nuestra descripción recaerá en estadios relativa- 
mente tardíos. 

Para comodidad descriptiva distinguiremos los períodos evoluti- 
vos en cuatro fases: 1.? Fase inicial o de bipolaridad vertical. 
2.? Fase de célula estrellada con dendritas divergentes y axon 
extraviados. 3.* Fase de orientación horizontal de las dendritas 
y axon; y 4.* Fase del modelamiento definitivo dela célula. 

Fase inicial. — Durante los dos últimos días de la vida fetal, en el 
ratón recién nacido, la retina preséntase relativamente diferen- 
ciada en sus zonas anteriores o frontales y sumamente retrasadas 
en sus capas posteriores o coroideas. Conforme puede apreciarse en 
la figura 1, aparecen ya, aunque rudimentarias, 1.” la zona de los 
espongioblastos o células amacrinas (C), la plexiforme inter- 
na (D), la de las células gangliónicas (E), la de las fibras óptt- 
cas (F) y las dos limitantes (a y b). Mas desde la capa de las ama- 
crinas hacia atrás, sólo se advierte un muro apretadísimo de elemen- 
tos nucleados, pobrísimos en protoplasma, donde se entremezclan, 
al parecer sin orden, las formas primitivas del cuerpo de conos y 
bastones, las bipolares y las horizontales. 

De todos los mencionados elementos, los cortes teñidos en hema- 
toxilina o en el azul policrómico de Unna, revelan casi exclusiva- 
mente los núcleos, en cuyo interior resaltan varios grumos cro- 
máticos intensamente coloreados. 

Sin embargo, en dicha fase precoz del desarrollo retiniano se 
reconocen ya, hacia la unión del cuarto externo con los tres cuar- 
tos internos de la membrana visual, diseminados con irregularidad, 
algunos elementos que, por su escasez, posición y talla considera- 
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ble, cabe identificar con las células horizontales (B). Es imposible 
decidir si todas corresponden a los tipos voluminosos (nuestras neu- 
ronas horizontales internas); aunque, habida cuenta de la relación 
existente entre la talla embrionaria y la talla adulta, parécenos pro- 
bable la identificación de dichos corpúsculos con los gigantescos que 
envían, en los mamíferos adultos, ramas ascendentes penetrantes 
en la zona de los bastones. En todo caso, las gruesas neuronas a 
que aludimos poseen núcleo voluminoso mayor que el de todos los 
elementos vecinos, provisto de robusto nucleolo, y una masa pro- 
toplásmica acumulada hacia el polo posterior del soma y prolon- 
gada en recia dendrita radial, más o menos bien perceptible. Ex- 
pansión interna no se observa en los preparados de la hematoxilina. 
La forma general, pues, es la de un corpúsculo monopolar de tallo 
dirigido hacia afuera. Reparemos, además, que no todas las referi- 
das neuronas ocupan igual plano; antes bien, aparecen irregular- 
mente diseminadas por un área bastante extensa de la gran forma- 
ción nuclear externa. Con todo eso, en los días siguientes al naci- 
miento la diseminación se modera; diríase que merced a sus 
movimientos amiboides y a influencias atractivas de origen enig- 
mático, dichas células tienden a concentrarse cada vez más en el 
paraje donde residirán ulteriormente. 

La verdadera morfología de los elementos horizontales corres- 
pondientes a esta fase evolutiva sólo se presenta bien en los cortes 
del nitrato de plata reducido (fetos casi de término y ratón recién 
nacido). Conforme se ve en la figura 2, las células más tempra- 
nas (a) exhiben aspecto francamente bipolar; otras, acaso más des- 
arrolladas, se muestran monopolares (b). De todos modos, si puede 
faltar la expansión interna, jamás está ausente la externa, la cual 
es gruesa en su arranque, parte de una región rica en protoplasma, 
y, dividiéndose prematuramente, genera dos o más ramas ascen- 
dentes, a menudo arciformes, progresivamente adelgazadas. Mu- 
chas de estas ramas se aproximan a la vecindad de la limitante 
externa, y algunas, aunque pocas, tocan en ella. Un examen cui- 
dadoso del polo protoplásmico de que brota la expansión externa 
revela una red o trama neurofibrillar de cordones relativamente 
robustos, de la cual parte el esqueleto de las ramas o apéndices 
mencionados. Esta región, donde parece iniciarse la génesis neuro- 
fibrillar, recuerda por completo la zona neurofibrillógena obser- 
vada por Held (10) y nosotros (3), en los neuroblastos precoces de 
la médula espinal (médula del embrión de pollo). El tipo bipolar y 
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monopolar obsérvase en toda la retina; pero abunda más en los 
sectores más anteriores que en la vecindad del nervio óptico, y 
más en los fetos de ratón que en los animales recién nacidos. Por 
esta razón lo consideramos como anterior al multipolar, con el cual 
se entremezcla ya, sin embargo, en el ratón recién nacido, confor- 
me puede advertirse en las figuras 2 y 7. 

En el lado interno de las neuronas horizontales no se divisa pro- 
toplasma, aunque no dudamos que exista siquiera sea en pequeña 
cantidad. En esta región, naturalmente, no se diferencian neurofi- 
brillas. Es singular que la expansión interna, casi siempre muy 
delgada, brote precisamente de la mencionada zona fibrillógena, 
es decir, del polo externo del protoplasma; en su curso descendente 
costea un lado del núcleo, adelgazándose sucesivamente hasta ter- 
minar en punta a variable distancia de la capa de los espongioblas- 
tos. Todo hace pensar que, al multiplicarse, las neurobionas (uni- 
dades ultramicroscópicas de las neurofibrillas) se propagan por 
una suerte de infección desde el polo externo al interno del soma 
y a sus nacientes expansiones, emigrando, por tanto, desde el citado 
centro de formación, al modo como las colonias microbianas crecen 
y se diseminan en los terrenos sólidos de cultivo. Excusado es decir 
que durante esta época del desarrollo cada corpúsculo es indepen- 
diente de sus congéneres. 

Fase de célula estrellada con expansiones divergentes. — Casi con- 
temporáneamente con la anterior aparecen en la retina, siendo nu- 
merosas en el ratón recién nacido, corpúsculos horizontales análo- 
gos a los precedentes en cuanto a la dimensión, posición del soma 
y forma y dirección de la expansión interna; pero de cuya región 
fibrillógena, más rica en protoplasma, parten dos o más dendritas 
divergentes, unas ascendentes, otras oblicuas y horizontales. Co- 
munísima es la forma celular provista de apéndices ascendentes 
orientados en arco (figs. 3, y 2, b) de bastante amplitud. Estos ele- 
mentos nos han parecido tanto más numerosos cuanto más nos 
acercamos al paraje de emergencia del nervio óptico. 

Mencionemos aún la existencia de neuronas en las cuales, en vez 
de un apéndice descendente, existen dos muy delicados que bajan 
costeando el contorno nuclear; algunos marchan también por radios 
bastante alejados. 

En ciertas regiones de la retina, singularmente en las perifé- 
ricas, cuyo estado evolutivo aparece relativamente retrasado, las 
células horizontales estrelladas ocupan varios niveles muy distan- 
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tes entre sí. En la figura 9, f, 4, mostramos algunos de estos cor- 
púsculos que podrían designarse dislocados. La ausencia de tallo 
descendente distribuido en la sona plexiforme interna, distingue 
tales elementos de los genuinos espongioblastos o células amacri- 
nas. En la neurona marcada con una f (fig. 9) existían dos finas 
expansiones descendentes, la más larga de las cuales, al abordar 
la capa plexiforme interna, retrocedía formando un arco. Ya ve- 
remos luego que tales disposiciones arciformes se multiplican ulte- 
riormente. 

Durante las dos primeras fases del desarrollo de las células hori- 
zontales no es posible discernir claramente el axon. Es casi seguro 
que existe; mas con los métodos neurofibrillares, ninguna expan- 
sión suele afectar indubitables caracteres de neurita. 

No falta ciertamente, antes al contrario, es bastante común ob- 
servar cierta prolongación más larga que las otras, de que damos 
representación en la figura 4, a, que reproduce un corte tangen- 
cial de la retina. Dicho apéndice, generalmente más delgado que 
los demás, afecta a menudo dirección más o menos descendente, 
coincidiendo en posición y orientación con el apéndice que en los 
cortes normales de la retina exhibe con frecuencia forma de arco y 
notable delicadeza (fig. 7, 2). Mas este criterio (delgadez, dirección 
más o menos descendente, longitud notable) fracasa a veces. 
Resulta frecuente, en efecto, topar con células en posesión de dos 
apéndices largos y sutiles desprovistos de ramificación, los cuales 
marchan en sentido horizontal o descendente. Por otra parte, el 
cono de crecimiento, signo decisivo para diferenciar en las neuro- 
nas embrionarias de axon largo del cerebro y médula y de la mis- 
ma retina (corpúsculos gangliónicos) la expansión funcional, falta 
siempre en los elementos horizontales más embrionarios. En suma; 
en el feto de ratón y ratón recién nacido, parece probable, pero 
no seguro, que la expansión más larga, ordinariamente descenden- 
te, represente la neurita. 

Desde los dos a los seis días, la ramificación dendrítica de las cé- 
lulas horizontales se complica; las ramas externas se multiplican, 
se apartan y adquieren a menudo trayecto francamente tangen- 
cial. Esta disposición de las prolongaciones externas iníciase ya, 
conforme dejamos dicho, en el ratón recién nacido, aunque de pre- 
ferencia en la vecindad del nervio óptico, paraje donde la evolu- 
ción se halla siempre más adelantada (figs. 3 y 9). 

En fin, a los ocho días, las ramas externas han adquirido nota- 
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ble robustez; de ellas parten numerosas ramas secundarias que in- 
vaden áreas relativamente considerables; algunos ramos secunda- 
rios tocan a la limitante externa. En cuanto a la prolongación 
interna, crece poco. En cambio, cuando alcanza gran desarrollo, 
es común observar que, tras de un trayecto variable, traza un 
arco y retrocede, como si tuviera conciencia de su extravío (figu- 
ra 7). Hay cortes en que estos arcos, al parecer axónicos, son 
sumamente numerosos. De su significación hablaremos más ade- 
lante. 

Fase de orientación horizontal de las dendritas y axon.— Hemos visto 
hasta aquí correr las expansiones, tanto interna como externa, en 
sentido predilectamente radial, es decir, creciendo al través de 
zonas con las cuales nada tendrán que ver en el estado adulto. 
Siguen al parecer el camino de la menor resistencia. Mas desde el 
doce al dieciocho día surge un fenómeno importante, que cambia 
completamente la faz de las cosas. La zona de los bastones y 
conos comienza a modelarse (fig. 5, C), y al nivel de lo que más 
adelante será la sona plexiforme externa cesan brusca y regu- 
larmente las expansiones descendentes de los bastoncitos, que en 
el ratón superan enormemente en caudal a los conos (no hay que 
olvidar que este animal pertenece a la clase de los nocturnos). 
En realidad, desde los doce a los quince días existe, más o menos 
imperfectamente modelada, la citada zona. El susodicho cambio en 
la arquitectónica de las capas retinianas externas es rápidamente 
aprovechado por las células horizontales, las cuales pierden y re- 
traen las expansiones ascendentes y descendentes, regularizan la 
posición de las principales dendritas, que adquieren su definitiva 
orientación tangencial, generando un caudal de cada vez mayor 
de apéndices secundarios en parte ascendentes. Por tanto, la ¿n- 
mensa mayoría de estos apéndices (sean preexistentes o neo- 
formados) dispónense en plexo horizontal por debajo de los ru- 
dimentarios pies de bastones y conos. Se dan, pues, aquí dos 
actos concomitantes: uno de rectificación topográfica de las viejas 
expansiones, y otro de nacimiento de prolongaciones nuevas co- 
rrectamente orientadas. Es imposible decidir en qué proporción 
está el proceso de aprovechamiento, por rectificación de itinera- 
rio, de las primitivas dendritas, con el de nueva creación que se 
continúa en los días siguientes, hasta el veinticuatro o treinta día 
del nacimiento. 

En la fase que nos ocupa es ya claramente diferenciable la neu- 
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rita. En algunas neuronas preséntase con absoluta evidencia, se- 
gún mostramos en la figura 6, m, m. Excusado es notar que sólo en 
los cortes tangenciales cabe observar y perseguir respectivamente 
el origen y el itinerario y arborización terminal del axon. Nace co- 
munmente esta expansión de la sona fibrillógena, o polo superior 
de la neurona, mediante fino cono de origen; adelgázase después 
notablemente, palideciendo bastante; traza luego, a menudo, un 
gran rodeo, enreciándose progresivamente, y finalmente, termína- 
se mediante dos o más ramas relativamente espesas y divergen- 
tes. Semejante arborización terminal rudimentaria, de que damos 
ejemplos en la figura 6, a, b, c, d, junto con el larguísimo trayecto 
de la expansión, constituyen inequívocas señales de la naturaleza 
axónica de dicho apéndice. En ningún caso, ni en dendritas ni en 
axones aparecen las anastomosis figuradas hace tiempo por Dogtel, 
Embden, Renaut y otros. Y sin embargo, si existieran, podrían 
reconocerse fácilmente durante esta fase, a causa de la simplicidad 
del plexo fibrilar de la capa plexiforme. 

Algunas impregnaciones efectuadas con el método del formol- 
urano, confirmatorias de otras realizadas hace algunos años (11), 
nos han persuadido de que la zona fbrillógena, residente, según 
dejamos dicho, en el lado externo de las células horizontales, con- 
tiene el aparato de Golg? y, verosímilmente también, el centroso- 
ma. El mismo hecho se observa, por lo demás, en los neuroblastos 
de la médula espinal, según hicimos notar nosotros (11), y en los 
elementos gangliónicos y bipolares de la retina. Es interesante 
reconocer que el citado aparato reticular reside siempre en la re- 
gión de la máxima capacidad de crecimiento protoplasmático, y 
por tanto, en el paraje de superior impulso generador de expan- 
siones. Corrobórase, por consiguiente, en la retina la ley estable- 
cida por nosotros (12) acerca de la orientación inicial de la red de 
Golgi, que se formula así: el aparato de este nombre elige cons- 
tantemente en sus comienzos el polo mundial de la célula, es de- 
cir, aquel lado somático, dirigido hacia el mundo exterior, lado que 
en la vesícula retiniana, simple replegamiento ectodérmico, no 
puede ser otro que el orientado hacia la cavidad o espacio mediante 
entre la membrana visual y la capa pigmentaria, He aquí por qué 
también las células gangliónicas, las bipolares y las epiteliales, et- 
cétera, exhiben dicho aparato en su segmento posterior. Sólo se 
exceptúan los espongioblastos; pero en éstos hay motivos para pen- 
sar que, reabsorbida la expansión radial externa, el aparato emi- 
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gró hacia el apéndice interno, territorio del máximo crecimiento. 

Axones arciformes. — En páginas anteriores hemos aludido ya 
a la frecuente disposición arciforme de la expansión interna y a la 
drobable naturaleza axónica de semejante apéndice. Ahora añadi- 
remos que estos arcos axónicos son más frecuentes, durante los 
cuatro a ocho días subsiguientes al nacimiento, y que bastantes de 
ellos, después de largo rodeo, logran encauzarse, reintegrándose a 
la incipiente sona plexiforme externa. A causa de esta particula- 
ridad y para abreviar, los designaremos arcos de rectificación o de 
arrepentimiento. 

En la figura 7, b, c, copiada del ratón de seis días, reproducimos 
dos extensos arcos de rectificación. En uno de ellos, el apéndice 
extraviado, probablemente de naturaleza axónica, tropezó con la 
capa plexiforme interna, desde donde retrocedió hasta cerca del 
nivel de la célula de origen. El otro arco era más breve: el axon 
viró en redondo por encima de la zona de los espongioblastos. Im- 
porta notar que los arcos de rectificación faltan o son rarísimos en 
los fetos y ratones recién nacidos. Representan, pues, un fenómeno 
asociado a la diferenciación y crecimiento de la prolongación fun- 
cional. En fin, en la figura 5, a, que copia un corte retiniano del 
ratón de doce días subsiste aún cierta larguísima arcada de rec- 
tificación, sin contar una arcada externa confinante con la mem- 
brana limitante externa (b). Casos hay, sin embargo, en que el 
apéndice arciforme extraviado nos ha parecido exhibir los caracte- 
res de dendrita. 

Fase del modelamiento definitivo de las células horizontales. — Desde 
los dieciséis a los veinticinco días, cuando el ratón ha abierto los 
ojos, todas las expansiones de las células horizontales yacen alinea- 
das en su plano normal, es decir, en la zona plexiforme externa, 
o un poco por debajo de ella. Es imposible descubrir amplios arcos 
de rectificación. Muy de cuando en cuando se sorprende, sin em- 
bargo, alguna lazada fibrilar, arciforme, tendida por debajo del 
nivel de los elementos horizontales (fig. 8, d) y tal cual apéndice 
ascendente superfluo en vías de reabsorción (fig. 8, c). 

En cuanto al plexo dendrítico, preséntase, según dejamos dicho, 
en su nivel natural. Dado lo complicado de su urdimbre, resulta 
ahora imposible diferenciar las neuritas de las expansiones proto- 
plásmicas, cuyas neurofibrillas, dicho sea de pasada, muéstranse 
robustas, impregnándose vigorosamente, mucho más que todos los 
demás elementos retinianos. Por debajo de los núcleos faltan las 
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neurofibrillas, así como los filiformes apéndices descendentes. A 
menudo es difícil apreciar la posición del soma, tan pálido aparece. 
En suma, cuando el animal ha abierto los ojos, la zona de las cé- 
lulas horizontales puede darse como substancialmente modelada. 
A causa de la complicación del plexo horizontal y de la proximidad 
de las dendritas, a menudo reunidas en haces, es imposible decidir 
si existen anastomosis intercelulares. No hallamos, sin embargo, 
motivo para admitirlas, no habiéndose presentado en las fases ante- 
riores del desarrollo. 


II. — EsPONGIOBLASTOS FUSIFORMES 


La morfología fusiforme inicial de las neuronas retinianas puede 
también reconocerse en las células amacrinas. Por punto general, 
semejantes elementos se ofrecen mucho más adelantados en evolu- 
ción en el ratón recién nacido que las células horizontales. Por lo 
cual, casi todos ellos ostentan la conformación piriforme típica, sin 
apéndice ascendente o distal, y provistos de la recia expansión an- 
terior, bien acusada en los preparados neurofibrillares, distribuida 
en la zona plexiforme interna. Por lo común, el retículo, casi in- 
visible al nivel del soma, se destaca bien dentro de la citada prolon- 
gación (figs. 9, j, y 7, e). 

Pero aunque ésta sea la disposición ofrecida por la mayoría de las 
células, no faltan formas bipolares de amacrinas, harto más preco- 
ces, ordinariamente, residentes en la vecindad de la ora serrata, 
territorio de tardía diferenciación. Estos tipos embrionarios abun- 
dan, según es de presumir, mucho más en los fetos de ratón. En la 
figura 9, g, h, ¿, reproducimos, reunidas de diversos cortes, varias 
células de este linaje. Una de ellas exhibía figura francamente fu- 
siforme, con dos finas expansiones, una ascendente y otra descen- 
dente (7); las demás amacrinas representadas poseían un aparato 
neurofibrillar más complejo, con una o dos expansiones ascendentes 
y una, dos o más prolongaciones descendentes, distribuidas en la 
capa plexiforme interna. 

¿No podría suceder que algunos de tales corpúsculos represen- 
tasen neuronas horizontales dislocadas? Hay casos, en efecto, en 
que justifícase la indecisión, teniendo en cuenta la presencia en los 
mismos cortes de ciertos corpúsculos horizontales situados muy 
profundamente. Juzgo probable, empero, que toda célula muy 
próxima a la capa plexiforme interna y cuya ramificación principal 
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“se distribuye por este estrato y ostenta, además, ramas ascenden- 
tes de exiguo calibre, representa un genuino corpúsculo amacrino. 
Y al revés, toda célula, aunque muy profundamente situada, cuya 
prolongación descendente sea fina y retroceda después de trazar un 
arco sin emitir ramas para la citada capa plexiforme interna, pa- 
réceme constituir elemento horizontal dislocado. 

En suma: también el espongioblasto en sus más precoces fases 
de crecimiento exhibe, a menudo, por acomodación al terreno (di- 
rección de los intersticios de las células epiteliales), figura fusi- 
forme, con dos o más expansiones ascendentes y número variable 
de apéndices descendentes. 


III. — AXONES EXTRAVIADOS DE CORPÚSCULOS GANGLIONARES 


En diversos trabajos neurogénicos hemos llamado la atención 
de los sabios (3 y 18) sobre el hecho curioso del extravío, tanto de 
células nerviosas embrionarias (sensitivas), como de jóvenes axones 
motores, los cuales, en vez de seguir la ruta de sus congéneres, se 
separan de ella, trazando larguísimos rodeos, ordinariamente arci- 
formes, para incorporarse, al fin, al contingente nervioso principal. 
Este fenómeno, cuya significación teórica nos parece importante, 
es cosa corrientísima, según se sabe, en los brotes o retoños de los 
nervios regenerados, según demuestran casi todas las investiga- 
ciones de los últimos diez años. En fin, los experimentos de sección 
y regeneración del nervio óptico, efectuados por Tello (14) y Ar- 
caute y Leoz (15), enseñan también que cuando el proceso necró- 
tico del axon cortado se propaga hasta la capa de fibras ópticas de 
la retina, no es raro sorprender recios cilindros-ejes extraviados, 
que, en vez de dirigirse camino del nervio visual, se doblan brus- 
camente en ángulo casi recto, cruzan las capas retinianas, atas- 
cándose al fin en ellas y llegando alguna vez en su ciego impulso 
hasta la zona de las células pigmentarias, donde se terminan por 
una bola de detención. 

Nosotros nos hemos preguntado si tan curioso fenómeno de 
extravio axónico, motivado por obstáculos e incidentes del cre- 
cimiento, no se daría también alguna vez en la neurogénesis nor- 
mal de la retina. Y a fuerza de examinar secciones retinianas del 
ratón de uno a seis días, hemos sorprendido bastantes cilindros -ejes 
perforantes, cuya presencia sólo puede significar la anticipación 
accidental de la emergencia de axones ópticos, los cuales, hallando 
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en su camino por acaso una brecha o hueco en la zona superpuesta 
delos corpúsculos gangliónicos, habríanla tomado equivocadamente 
por el poro o foramen de emergencia del nervio óptico. 

En la figura 9, m, n, hemos reunido algunos casos típicos de 
fibras extraviadas que pudieron seguirse en todo o gran parte de su 
itinerario aberrante. Adviértase cómo emergen de los haces del 
nervio óptico, cruzan después, espesándose la zona plexiforme in- 
terna, adelgázanse notablemente después para atravesar todas las 
capas retinianas subsiguientes, y finalmente, se terminan por finí- 
simo hilo puntiagudo, ya junto a la zona de los bastones (fig. 9, »), 
ya más allá, inmediatamente por debajo de la capa pigmentaria (m). 
En los parajes donde el axon encontró obstáculos y se vió forzado 
a detenerse, aparece una bola frecuentemente en vías de degenera- 
ción vacuolar. La fibra perforante más larga, marcada con una m, 
exhibía dos tumefacciones de atasco: una delante de la limitante 
externa y otra más pequeña detrás. En fin, otras fibras, verosímil- 
mente de la misma especie, se detienen mucho antes de llegar a la 
capa de los bastones y conos. Así la representada en la figura 9, p, 
se atascó en el confín externo de la capa plexiforme interna, retro- 
cediendo nuevamente a la zona de fibras ópticas, después de gene- 
rar una bola de detención. En su camino proyecta cierta fina rama 
exploradora incipiente. Pudiera suponerse también que los citados 
cilindros-ejes extraviados podrían representar fibras centrífugas. 
Mas teniendo en cuenta que jamás se colorean estas fibras por los 
métodos neurofibrillares en los mamíferos jóvenes o adultos, nos 
inclinamos resueltamente al dictamen expuesto más atrás. 

Añadamos aún que algunos conductores de esta clase ofrecen tal 
delicadeza y palidez durante la porción terminal de su trayecto, 
que no es posible perseguirlos por entero. Verosímilmente, trátase 
de axones extraviados en vías de reabsorción, y esto nos lleva a 
decir algo de la suerte ulterior de los axones extraviados, así como 
de todos los apéndices celulares exploradores, sean nerviosos, sean 
dendríticos. 

Un hecho harto significativo llama desde luego nuestra atención. 
Los axones extraviados no se encuentran jamás (nos referimos, 
sobre todo, a los motores y sensitivos, cuyo itinerario normal es 
bastante conocido) en el estado adulto. Representan, pues, fenóme- 
nos accidentales acaecidos durante la neurogénesis. En el bulbo, 
en la médula espinal y por de contado en la retina adulta de los ma- 
míferos, órganos explorados repetidamente por nosotros, faltan por 
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- completo. Los últimos cilindros-ejes extraviados que hemos encon- 
trado en la retina del ratón no duran más allá del octavo día des- 
pués del nacimiento. 

Resulta, pues, indiscutible que tales conductores extraviados 
desaparecen ulteriormente. Y lo mismo sucede con las dendritas 
supernumerarias descarriadas. Las últimas proyecciones de este 
género — ya muy disminuidas de longitud —hémoslas sorprendido 
en la retina del ratón de quince días. Estos apéndices, por otra 
parte rarísimos, acaban siempre por cierta punta pálida compara- 
ble a la punta de corrosión descrita por nosotros en los axones del 
cerebro en vías de degeneración (16). 

Parece, pues, indudable que todo axon o dendrita extraviada, es 
decir, que habita un territorio celular con el cual no mantendrá 
ulteriormente conexiones o que sigue una ruta que le impide en 
absoluto alcanzar su destino y establecer, por tanto, comercio di- 
námico, se reabsorbe progresivamente a partir del cabo periférico 
o terminal. Esta reabsorción tradúcese por la creciente palidez de 
las neurofibrillas y por el progresivo adelgazamiento de la expan- 
sión. Los globos o bolas de detención perduran más, pero acaban 
también por degenerar y desaparecer, de conformidad con lo ocu- 
rrido con los botones terminales gruesos de los brotes regenera- 
tivos de los nervios (17). 

Hay, sin embargo, casos de extravío menos graves, de que he- 
mos citado ejemplos en páginas anteriores. En ellos es posible que 
sea todavía aprovechada la expansión descarriada. Aludimos a los 
axones y dendritas que trazan arcos no muy alejados de la célula 
de origen, y en los cuales el cabo expansional logró al fin estable- 
cer conexiones fisiológicas. En este ejemplo, que se repite a menu- 
do con los axones anormalmente descendentes y arciformes de las 
células horizontales, nos inclinamos a suponer que el trazado ex- 
céntrico del cilindro-eje disminuye progresivamente hasta desva- 
necerse del todo. 

En suma, y como sugestión acerca del destino de las fibras ex- 
traviadas, estimamos sumamente probable: 1.%, que todos los lar- 
guísimos conductores dislocados e impotentes, en virtud de causas 
mecánicas, para restablecer su conexión normal en un plazo breve, 
son irrevocablemente destruídos por absortión, con lo que la célula 
de origen se verá precisada, o a generar nueva neurita (fenómeno 
de que no tenemos el menor indicio), o a degenerar y morir por 
desuso; 2.”, que las fibras cuya desviación, no muy grave, se efec- 
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tuó cerca de la célula de origen, y las cuales acertaron a encon- 
trar su destino, se conservan, disminuyendo y aun rectificando 
progresivamente sus curvas aberrantes, para participar al fin en 
la arquitectura normal de las zonas nerviosas a que pertenecen. 


CONSIDERACIONES GENERALES 


Eos 


Del precedente análisis de la morfología y evolución de las neu- 
ronas retinianas se desprenden algunas conclusiones que concuer- 
dan perfectamente con los resultados de nuestros anteriores es- 
tudios: 

1.2 Es la principal que las neuronas de axon corto y aun las des- 
provistas de neurita (amacrinas) pasan, al modo de los corpúsculos 
nerviosos de axon largo, por una fase fusiforme de orientación 
radial, durante la cual el soma emite dos expansiones (a veces 
más): una interna y otra externa. Esta especial morfología, adver- 
tida primeramente por nosotros hace muchos años en la médula 
espinal embrionaria del pollo (19) y confirmada por Held), resulta 
verosímilmente de la combinación de dos condiciones: del impulso 
productor de expansiones (crecimiento continuo, de His, vís a 
tergo, de Held), y de la presión transversal de los corpúsculos ve- 
cinos, singularmente de las células epiteliales o fibras de Miller 
embrionarias, cuya orientación perpendicular al plano retiniano 
ofrece solamente a los nuevos apéndices cómodos caminos en sen- 
tido radial. En semejante fenómeno de crecimiento, podría inter- 
venir también el estereotropísmo, de Loeb, confirmado por Harrt- 
son (20) y por Marínesco (21) en sus experimentos de cultivos gan- 
gliónicos, y por nosotros (22) en nuestras observaciones sobre la 
regeneración de los nervios. 

2.? Durante esta fase inicial, las neuronas no parecen obedecer 
a ninguna influencia neurotrópica. En pugna con obstáculos mecá- 
nicos, se limitan a proyectar expansiones crecientes en el sentido 
de la menor resistencia, como si tantearan el terreno, en espera de 
la aparición de fuentes de substancias reclamos o de encymas orien- 
tadores. Algunos de los apéndices brotados durante este tiempo, 
tienen carácter provisional y están destinados a desaparecer, según 
demostramos nosotros hace tiempo en los elementos de Purkinje 
embrionarios del cerebelo (23). Excusado es decir que los princi- 
pios: del más corto camino, el de la bredeterminación morfológica 
neuronal y el del crecimiento axónico según dirección preesta- 
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blecida, supuestos por Harrison y otros sabios, no son aplicables a 
esta fase del desarrollo. Tampoco lo son los principios de los d¿- 
ques reguladores de His ni el de los caminos intracelulares pre- 
determinados de Held. Bien al contrario, la enorme variedad de 
formas celulares, las dislocaciones topográficas del soma y la di- 
versidad en el número y dirección de los apéndices primitivos, dan 
la impresión de que el neuroblasto goza de plena libertad de moyi- 
mientos, transformándose a la manera de un leucocito que se aven- 
tura al través de una trama complicada y erizada de obstáculos. 

3.2 Puesto que las células horizontales ocupan inicialmente 
planos diversos de la retina, acabando al fin por concentrarse, tiem- 
pos después, en un plano o estrato regular y concéntrico, es pre- 
ciso aceptar, no sólo la realidad del amiboidismo neuroblástico, ya 
sugerido hace tiempo por v. Lenhossék y nosotros, sino la propie- 
dad emigratoria del soma y expansiones. 

4.2 No habiendo podido impregnar (o reconocer la posición) las 
células horizontales antes de la fase bipolar, es decir, durante el 
estadio inmediatamente subsiguiente al de célula germinal, igno- 
ramos si los dos apéndices polares surgen a un tiempo o si se anti- 
cipa alguno de ellos. Nos inclinamos, empero, a creer que se anti- 
cipa el externo, que es siempre el más robusto. De hecho, es único 
en algunos elementos. La cuestión, de todos modos, carece de 
importancia, porque tanto el interno como el externo proceden, 
en realidad, de la región externa o polo mundial del protoplasma 
neuronal. Y esto nos lleva a formular cierto principio ya expuesto 
por nosotros en otro trabajo, aunque con miras diferentes, a saber: 
la creación de las primeras expansiones está relacionada no con 
la orientación inicial del corpúsculo nervioso, conforme suponen 
Harrison y otros (20), sino con la situación del aparato de Golgi 
dentro del protoplasma primitivo. El territorio favorecido con la 
presencia del citado aparato constituye constantemente el foco de 
donde surgen, tanto la expansión primordial o axon, como las pri- 
meras dendritas. Sólo más tarde, cuando el susodicho retículo in- 
traprotoplásmico, de concentrado pasa a ser perinuclear y difuso, 
podrán las expansiones protoplásmicas brotar de cualquier sector 
del soma neuronal. 

5.? Consecuencias necesarias de la ausencia de fuentes quimio- 
tácticas, durante las primeras fases del desarrollo, son las desvia- 
ciones aberrantes del axon y dendritas. Estos extravíos demues- 
tran perentoriamente la improcedencia de aplicar al desarrollo de 
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las células nerviosas el principio del crecimiento en línea recta 
(Harrison), a menos de considerarlo cual tendencia ideal realiza- 
ble solamente cuando el axon, libre de obstáculos, pueda crecer 
libremente (experimentos de Harrison de vegetaciones nerviosas 
in vitro). En cambio, confírmase un hecho sobre el cual ha insis- 
tido dicho sabio americano, esto es: la aparición de fibras explo- 
radoras, a las cuales se suman después otras muchas ulteriormen- 
te diferenciadas. Es cosa corriente en la retina embrionaria obser- 
var, sobre todo cuando se trata de dentritas, paquetes de apéndices 
horizontales (fig. 6, 12), disposición explicable por el mecanismo 
del guimiotactismo recíproco, formulado por nosotros (22). 

6.* La creación de fuentes neurotrópicas es relativamente tardía 
en la retina. Su concurso resulta necesario para explicar el tránsito 
de la fase de desorientación del soma y expansiones a la fase de ali- 
neamiento y disposición concéntrica de las mismas. El momento 
de aparición de estos influjos orientadores coincide siempre con el 
modelamiento de los cuerpos de las células visuales y la alinea- 
ción de sus pies o cabos profundos al nivel de lo que vendrá a ser 
la gona plexiforme externa. No parece, por tanto, muy aventu- 
rado imaginar que las materias reclamos son liberadas por los 
cabos inferiores de los conos y bastones. No excluímos, empero, la 
posibilidad de que participen en la elaboración de encymas nutri- 
tivos y orientadores los penachos externos de las células bipola- 
res de bastón. Altamente probatorio, según dejamos expresado 
más atrás, de la efectividad de semejante proceso de atracción y 
regularización neuronal son los arcos de rectificación de los axo- 
nes extraviados y las revueltas insólitas de las dendritas desca- 
rriadas. 

7,2 Consideramos probable que todas las expansiones excesiva- 
mente dislocadas y que no consiguieron, durante los quince días 
siguientes al nacimiento, fraguarse un camino hacia sus regiones 
de normal terminación, están condenadas a destruirse. Igual suerte 
correrían las expansiones supernumerarias. Este aniquilamiento 
verificaríase por atrofia sucesiva de los apéndices inútiles, que pa- 
lidecen y se adelgazan, singularmente al nivel del cabo terminal 
(puntos de corrosión). Con lo cual no pretendemos rechazar la po- 
sibilidad de fenómenos de autotomía, similares de los ocurridos 
con las bolas y anillos terminales de los brotes de los nervios re- 
generados (24) y en las heridas de los centros nerviosos (16). En 
los casos en que el axon de una célula casi madura (cilindro-eje de 
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corpúsculos gangliónicos) haya sufrido extravío, perdiéndose en 
las zonas posteriores (fibras perforantes de Tello), estimamos ve- 
rosímil que no sólo el axon, sino la misma neurona de origen, cai- 
gan en irremediable degeneración. De esto se desprende (y a ello 
hemos aludido hartas veces en nuestros trabajos anteriores) que, 
durante el curso del desarrollo, a causa de inevitables incidentes 
mecánicos y extravíos imprevistos sufridos por neuronas y axones, 
el contingente válido de las células nerviosas experimenta mermas 
de alguna importancia. 

Precisamente, para prevenir obstáculos mecánicos insuperables 
y contingencias adversas de toda clase, daríase en el curso del 
desarrollo cierta sobreproducción de ramas nerviosas (no de axo- 
nes) e hiperformación de dendritas. Acaso pudiera admitirse tam- 
bién, con iguales fines, la superabundancia de células germinales y 
aun de típicos neuroblastos. Acerca de este último extremo care- 
cemos, empero, de datos objetivos suficientes. 

Consecuencia de lo expuesto es la admisión, durante la época 
neurogénica, de algo así como una lucha expansional (y acaso neu- 
ronal), especie de competición por el espacio y la nutrición. Las 
neuronas, dendritas y ramas nerviosas más ventajosamente ins- 
taladas ab ¿nitio, con relación a las fuentes nutritivas y neurotró- 
picas, así como con relación a las neuronas con quienes deben es- 
tablecer relaciones dinámicas, serían en definitiva las triunfado- 
ras. Ellas lograrían el privilegio de alcanzar la fase adulta y enta- 
blar conexiones dinámicas estables. Con todo eso, importa no 
exagerar, a imitación de ciertos embriólogos, la extensión e im- 
portancia de la concurrencia celular, hasta equipararla con la rigu- 
rosa lucha darwiniana admitida para ciertos organismos. Aun 
cuando sobre este delicado punto sea aventuradísimo precisar con- 
ceptos y vedado el formular cifras, estimamos sumamente verosí- 
mil que, gracias a la coordinación previsora de los demás tejidos, 
la inmensa mayoría de los neuroblastos llegan a sazón y consi- 
guen colaborar en las estructuras normales de los centros nervio- 
sos adultos. Claro es que omitimos aquí los casos estudiados por la 
neuropatología y la psichiatría, en los cuales, durante el desarrollo 
embrionario o fetal, intervinieron agentes mecánicos o patológicos, 
perturbando o suspendiendo parcialmente el proceso evolutivo del 
sistema nervioso. 
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crinas; D, capa plexiforme interna ya diferenciada; 
E, células gangliónicas; F, fibras del nervio óptico; G, li- 
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recién nacido.—A, región de los cuerpos de conos 
brionarios; 4, células de neuroglia. 


Fig. 1.-—Corte perpendicular de la retina del ratón blanco 
tones; B, región de las bipolares; 
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Fig. 2.— Células horizontales de la retina del ratón blanco recién nacido. —a, a?, 43, 
44, tipos bipolares; b, b, tipos de grueso tallo dendrítico ascendente, ramificado, 
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Fig. 3.—Corte de la retina del ratón de un día. Vecindad_del nervio óptico (A). — a y 
b, células horizontales con largas expansiones tangenciales; c, rudimentos de la 
capa de los bastoncitos. 
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Fig. 4. — Retina del ratón de cuatro días. Corte tangencial.— A, B, C, neuronas 
horizontales en las que se advierte una expansión larga (4). 
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Fig. 5. — Corte de la retina del ratón de doce días. Método del nitrato de plata redu- 
cido. —A, axon arciforme; 5, c, expansiones ascendentes aberrantes; A, capa de los 
conos y bastones; B, zona de los cuerpos de las células visuales; C, zona de las neu- 


ronas horizontales. 
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Fig. 6.— Corte tangencial de la retina del ratón de trece días. Diversos tipos de cé- 
lulas horizontales. — xr, axon o neurita; m, arborización terminal de ésta; í%, haces 
de dendritas jóvenes. 
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Fig. 7. — Corte de la retina del ratón de seis días. — a, b, c, células horizontales em- 
brionarias; 1, axones con arcos de rectificación; e, células amacrinas; f, amacrina 
con expansiones ascendentes; C, zona plexiforme externa. 
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Fig. 8.— Corte de la retina del ratón de dieciocho días. — A, capa de los bastones; a, 
limitante externa; B, cuerpos de las células visuales; C, zona de las neuronas hori- 
zontales;d, arco descendente en vías de desaparición; C, apéndice ascendente 
en vías de atrofia. 


Fig. 9. —Corte de la retina de 
ratón recién nacido. Proxi- 
midad de la ora serrata. — 
A, células pigmentarias; 4, 
nivel donde abundan las célu- 
las horizontales; B, amacri- 
nas; C, plexiforme interna; 
D, células gangliónicas; E, 
fibras del nervio óptico; %, 
f, neuronas horizontales dis- 
locadas o en tránsito emigra- 
torio; £, h, 1, amacrinas bi- 
polares; m, nm, axones extra- 
viados de la capa de fibras 
ópticas; P, una que parecía 
incorporarse a su destino. 
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